ANEKS I

CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lantus 100 jednostek/ml, roztwor do wstrzykiwan w fiolce

2. SKLEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Jeden ml roztworu do wstrzykiwan zawiera 3,64 mg substancji czynnej - insuliny glargine, co
odpowiada 100 jednostkom insuliny glargine.

Kazda fiolka zawiera 5 ml, co odpowiada 500 jednostkom lub 10 ml, co odpowiada 1000 jednostkom.

Insulina glargine jest analogiem insuliny ludzkiej wytwarzanym metoda rekombinacji DNA z
zastosowaniem szczepow K 12 Escherichia coli.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA
Roztwoér do wstrzykiwan.

Preparat Lantus jest przezroczystym, bezbarwnym roztworem.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Cukrzyca u dorostych, mtodziezy i dzieci od 6 lat, wymagajaca leczenia insuling.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Moc preparatu jest wyrazona w jednostkach. Jednostki te odnosza si¢ do preparatu Lantus i nie sg tym
samym co jednostki migdzynarodowe lub jednostki wyrazajace moc innych analogdéw insuliny (patrz

punkt 5.1).

Lantus zawiera insuling glargine, analog insuliny o przedtuzonym okresie dziatania. Preparat
przeznaczony jest do stosowania raz na dobg o dowolnej, ale zawsze o tej samej porze.

Dawkowanie oraz porg stosowania preparatu Lantus nalezy ustali¢ indywidualnie. U pacjentow
z cukrzyca typu 2 lek mozna stosowaé réwniez w skojarzeniu z doustnymi lekami
przeciwcukrzycowymi.

Dzieci

Skuteczno$¢ i bezpieczenstwo stosowania preparatu Lantus u dzieci wykazano jedynie w przypadku
podawania leku wieczorem.

Ze wzgledu na ograniczone doswiadczenie kliniczne nie prowadzono badan skutecznosci i
bezpieczenstwa stosowania leku u dzieci ponizej 6 lat.

Zmiana innych preparatéw insuliny na preparat Lantus
Po zmianie schematu dawkowania z zastosowaniem insuliny o posrednim czasie dziatania lub insuliny

o dlugim czasie dzialania na schemat z uzyciem preparatu Lantus moze by¢ konieczna zmiana dawki
dotychczas stosowanej insuliny oraz towarzyszacego leczenia przeciwcukrzycowego (dawka i czas



podawania dodatkowych insulin zwyktych lub szybko dzialajacych analogdéw insuliny albo zmiana
dawki doustnych lekow przeciwcukrzycowych).

W celu zmniejszenia ryzyka wystapienia hipoglikemii w nocy lub we wczesnych godzinach rannych,
u pacjentdw, u ktorych nastgpuje zamiana dotychczasowego schematu leczenia insuling z insuliny
izofanowej (NPH) dwa razy na dobg na schemat stosowania preparatu Lantus raz na dobg nalezy
zmniejszy¢ dotychczasowa dawke dobowa insuliny o okoto 20%-30% w ciagu pierwszych tygodni
leczenia. W okresie pierwszych tygodni po zmianie schematu leczenia zmniejszenie dawki dobowej
insuliny powinno by¢ wyréwnane, przynajmniej czg¢Sciowo, przez zwigkszenie dawki insuliny
podawanej bezposrednio przed positkiem. Po tym okresie nalezy indywidualnie ustali¢ schemat
leczenia.

Podobnie jak w przypadku innych analogdéw insuliny, u pacjentow, ktorzy otrzymywali duze dawki
insuliny ze wzgledu na wystgpowanie przeciwciat przeciw insulinie ludzkiej, po zastosowaniu
preparatu Lantus moze nastapi¢ poprawa reakcji na insuling.

Zaleca sig $cisle kontrolowanie parametrow metabolicznych w okresie zmiany leku oraz przez
pierwsze tygodnie stosowania nowego schematu leczenia.

W miarg poprawy parametrow metabolicznych i zwigkszonej wrazliwosci na insuling moze by¢
konieczna dalsza korekta dawkowania. Weryfikacja dawki insuliny moze okazac¢ si¢ takze niezbgdna
w przypadku zmiany masy ciata pacjenta, jego trybu zycia, zmiany pory stosowania insuliny lub
wystapienia innych okolicznosci, ktére moga mie¢ wptyw na czgstos¢ wystgpowania hipoglikemii lub
hiperglikemii (patrz punkt 4.4).

Sposéb podawania

Preparat podaje sig¢ podskornie.

Nie nalezy podawac preparatu Lantus dozylnie, gdyz przedtuzone dziatanie preparatu zalezy od
podania go do tkanki podskornej. Dozylne wstrzyknigcie preparatu Lantus moze spowodowac
wystapienie cigzkiej hipoglikemii.

Nie stwierdzono klinicznie istotnych réznic dotyczacych stezenia insuliny lub glukozy w surowicy
krwi po wstrzyknigciu preparatu podskoérnie w powtoki brzuszne, migsien naramienny lub udo.
Kolejne miejsca wstrzyknigcia nalezy zmienia¢ w obregbie okreslonego pola wstrzykiwania preparatu.
Preparatu Lantus nie wolno miesza¢ z innymi preparatami insuliny ani rozciencza¢. Mieszanie lub
rozcienczanie moze spowodowaé zmiang profilu dzialania preparatu, ponadto mieszanie insulin moze
spowodowaé¢ wytracanie si¢ osadu.

Dodatkowe informacje o sposobie podawania, patrz punkt 6.6.

Ze wzgledu na ograniczone do$wiadczenie kliniczne nie okre$lono skutecznosci i bezpieczenstwa
stosowania preparatu Lantus w nastgpujacych grupach pacjentdow: pacjenci z zaburzona czynnoscia
watroby, pacjenci z umiarkowanym lub ci¢zkim zaburzeniem czynnos$ci nerek (patrz punkt 4.4).

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na insuling glargine lub ktérakolwiek substancje pomocnicza zawarta w preparacie
(patrz punkt 6.1).

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Preparat Lantus nie jest lekiem z wyboru do leczenia kwasicy ketonowej. W takich przypadkach
nalezy podawa¢ dozylnie zwykta (regular) insuling ludzka.



Bezpieczenstwo stosowania i skutecznos$¢ preparatu Lantus zostala wykazana dla mtodziezy i dzieci
powyzej 6 lat.

Ze wzgledu na ograniczone doswiadczenie kliniczne nie okreslono skutecznosci i bezpieczenstwa
stosowania preparatu u dzieci ponizej 6 lat, u pacjentéw z zaburzona czynno$cia watroby oraz u
pacjentéw z umiarkowanym lub cigzkim zaburzeniem czynnosci nerek (patrz punkt 4.2.).

U pacjentéw z zaburzona czynnoscia nerek zapotrzebowanie na insuling moze by¢ zmniejszone
wskutek wolniejszego metabolizmu insuliny. Réwniez u 0s6b w podesztym wieku postepujace
pogorszenie czynno$ci nerek moze prowadzi¢ do zmniejszania zapotrzebowania na insuling.

U pacjentéw z cigzkim zaburzeniem czynnos$ci watroby zapotrzebowanie na insuling moze by¢
zmniejszone z powodu zmniejszonego procesu glukoneogenezy oraz z powodu zaburzen metabolizmu
insuliny.

Jezeli wyniki pomiaru stgzenia glukozy wskazuja na mala skuteczno$¢ leczenia lub jezeli u pacjenta
wystgpuje sktonnos¢ do hiperglikemii lub hipoglikemii nalezy najpierw sprawdzi¢, czy pacjent
przestrzega zaleconego schematu leczenia, gdzie i w jaki sposob wstrzykiwany jest preparat, a takze
uwzglednié inne, istotne dla skutecznos$ci leczenia czynniki, a dopiero nastepnie rozwazy¢
zweryfikowanie dawkowania insuliny.

Zmiana na inny typ insuliny lub insuling innego pochodzenia powinna odbywac si¢ pod Scista kontrola
lekarska i moze wymaga¢ zmiany dawki.

Hipoglikemia

Czas wystgpowania hipoglikemii zalezy od profilu dziatania stosowanych insulin i moze ulec zmianie
po weryfikacji schematu leczenia.

Ze wzgledu na bardziej stabilny profil insulinemii podczas stosowania preparatu Lantus, mozna si¢
spodziewac ograniczenia wystgpowania hipoglikemii w godzinach nocnych, ale czgstszego
wystepowania hipoglikemii we wczesnych godzinach rannych.

Szczegodlnie wnikliwa obserwacje oraz monitorowanie glikemii zaleca si¢ u pacjentow, u ktorych
wystapienie hipoglikemii moze mie¢ szczegdlne znaczenie kliniczne (chorzy z istotnym zwg¢zeniem
tetnic wiencowych i choroba naczyniowa mézgu - zagrozenie komplikacjami kardiologicznymi lub
moézgowymi spowodowanymi hipoglikemia), jak rowniez u pacjentdw z retinopatia proliferacyjna,
szczegolnie jesli nie stosowano u nich fotokoagulacji (ryzyko przejsciowej utraty wzroku zwiazanej z
hipoglikemia).

Pacjenci powinni by¢ poinformowani o tym, Ze objawy zapowiadajace hipoglikemi¢ moga by¢ mniej
wyraziste. U niektorych pacjentow objawy zapowiadajace hipoglikemig moga by¢ zmienione, stabiej
zaznaczone, badz moga w ogole nie wystapi¢. Naleza do nich pacjenci:

u ktorych uzyskano lepsza kontrole glikemii,

u ktorych hipoglikemia rozwija si¢ stopniowo,

w podeszlym wieku,

u ktorych nastapita zamiana insuliny zwierzecej na insuling ludzka

u ktérych wystepuje neuropatia uktadu autonomicznego,

z wieloletnia cukrzyca,

z zaburzeniami psychicznymi,

stosujacych jednoczesnie inne leki o podobnym dziataniu (patrz punkt 4.5).

W wymienionych sytuacjach moze dojs¢ do cigzkiej hipoglikemii (niekiedy z utratg przytomnosci),
zanim pacjent uswiadomi sobie jej wystapienie.

Wydhuzone dziatanie podanej podskornie insuliny glargine moze op6znia¢ ustapienie hipoglikemii.



Prawidtowe lub obnizone wartos$ci stezenia hemoglobiny glikowanej wskazywa¢ moga na mozliwos¢
wystepowania (zwlaszcza w porze nocnej) nawracajacej, nierozpoznanej hipoglikemii.

Przestrzeganie przez pacjenta zalecen dotyczacych dawkowania leku oraz diety, wiasciwe podawanie
insuliny oraz obserwacja objawdw poczatkowych hipoglikemii maja podstawowe znaczenie dla
zmniejszenia ryzyka jej wystapienia. Czynniki zwigkszajace zagrozenie wystapienia hipoglikemii
wymagaja prowadzenia szczegodlnie Scistej kontroli metabolicznej cukrzycy i moga powodowac
konieczno$¢ skorygowania stosowanej dawki insuliny. Do czynnikow zwigkszajacych ryzyko
wystapienia hipoglikemii naleza:

zmiana miejsca wstrzykiwania leku,

poprawa wrazliwos$ci na insuling (np. usunigcie czynnikow wywolujacych stres),

inny niz zwykle, intensywniejszy lub dluzszy wysitek fizyczny,

wspolistniejace inne choroby lub objawy chorobowe (np. wymioty, biegunka),
nieprzestrzeganie zasad dotyczacych przyjmowania positkow,

opuszczenie positku,

spozycie alkoholu,

niektore niewyréwnane zaburzenia endokrynologiczne (np. niedoczynno$¢ tarczycy,
niedoczynno$¢ przedniego ptata przysadki mozgowej, niewydolno$¢ kory nadnerczy),

. jednoczesne stosowanie niektorych innych lekow.

Wspdlistniejace choroby

Wspotistniejace choroby wymagaja intensywnej kontroli metabolicznej. W wielu przypadkach
wskazane jest wykonanie badania moczu na obecno$¢ ciat ketonowych i czgsto konieczne jest
zwigkszenie dawki insuliny, gdyz zapotrzebowanie na insuling w takich sytuacjach zwykle wzrasta.
Pacjenci z cukrzyca typu 1, jesli sa w stanie spozywac tylko niewielkie ilo$ci pokarmow, lub w ogole
nie przyjmuja pokarmow (maja wymioty, itp.) powinni przyjmowac regularnie chociazby mate ilosci
weglowodanow, jako ze nie wolno catkowicie zrezygnowac z podawania insuliny.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Wiele substancji ma wptyw na metabolizm glukozy. Ich przyjmowanie moze wymaga¢ zmiany dawki
insuliny glargine.

Do substancji, ktore moga nasila¢ dziatanie hipoglikemizujace insuliny (zmniejszy¢ stezenie glukozy
we krwi) 1 tym samym zwigksza¢ mozliwo$¢ wystapienia hipoglikemii naleza: doustne leki
przeciwcukrzycowe, inhibitory konwertazy angiotensyny, dizopiramid, fibraty, fluoksetyna, inhibitory
monoaminooksydazy, pentoksyfilina, propoksyfen, salicylany i sulfonamidy.

Do substancji, ktore moga zmniejsza¢ dziatanie hipoglikemizujace insuliny naleza: kortykosteroidy,
danazol, diazoksyd, leki moczopedne, glukagon, izoniazyd, estrogeny i progestageny, pochodne
fenotiazyny, somatropina, leki sympatykomimetyczne (np. adrenalina, salbutamol, terbutalina),
hormony tarczycy, nietypowe leki przeciwpsychotyczne (np. klozapina, olanzapina) i inhibitory
proteazy.

Leki beta-adrenolityczne, klonidyna, sole litu lub alkohol moga zaré6wno nasilac, jak i ostabiac¢
dziatanie hipoglikemizujace insuliny. Pentamidyna spowodowa¢ moze hipoglikemig, po ktorej
niekiedy moze nastapi¢ hiperglikemia.

Pod wplywem lekoéw sympatykolitycznych, takich jak leki beta-adrenolityczne, klonidyna,
guanetydyna i rezerpina wyréwnawcze reakcje adrenergiczne moga by¢ zmniejszone lub moga wcale
nie wystapic.

4.6 Ciaza i laktacja

Cigza
Dotychczas nie ma danych klinicznych dotyczacych zastosowania preparatu u kobiet w ciazy w
kontrolowanych badaniach klinicznych. Ograniczona liczba ekspozycji podczas ciazy z danych
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monitorowania po wprowadzeniu produktu do obrotu nie wykazuje wystgpowania dziatan
niepozadanych po zastosowaniu insuliny glargine na przebieg ciazy lub na zdrowie ptodu i
noworodka. Dotychczas nie sa dostepne inne odpowiednie dane epidemiologiczne.

Badania na zwierzetach nie wykazaly bezposredniego szkodliwego dzialania na przebieg ciazy,
rozwdj zarodka lub plodu, poréd lub rozwdj noworodka (patrz punkt 5.3).

Dostgpne dane kliniczne sa niewystarczajace, aby wykluczy¢ ryzyko. W razie potrzeby mozna
rozwazy¢ stosowanie preparatu Lantus podczas ciazy.

Dla pacjentek z cukrzyca istniejaca przed ciaza lub pacjentek z cukrzyca cigzarnych, szczeg6lnie
wazna jest kontrola glikemii 1 utrzymanie prawidlowych parametréw wyréwnania metabolicznego
cukrzycy przez caty okres ciazy.

W pierwszym trymestrze cigzy zapotrzebowanie na insuling ulega na ogét zmniejszeniu, natomiast w
drugim i trzecim trymestrze wzrasta. Bezposrednio po porodzie zapotrzebowanie na insuling szybko
maleje (wzrasta ryzyko wystapienia hipoglikemii). Duze znaczenie ma w tym okresie kontrola
poziomu glukozy we krwi.

Laktacja
U kobiet karmiacych dawkowanie insuliny i dieta moga wymaga¢ zmian.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Zdolno$¢ do koncentracji i szybkos¢ reakcji pacjentow z cukrzyca moze ulec uposledzeniu

w nastgpstwie hipoglikemii lub hiperglikemii oraz z powodu pogorszenia widzenia. Stwarza to
zagrozenie w sytuacjach, gdy zachowanie tej zdolnosci jest szczegolnie istotne (np. prowadzenie
samochodu czy obslugiwanie urzadzen mechanicznych w ruchu).

Pacjenta nalezy poinformowac, ze powinien podja¢ dziatania zapobiegajace wystapieniu hipoglikemii
w czasie prowadzenia samochodu. Ma to szczegdlne znaczenie dla pacjentow, u ktorych objawy
poczatkowe hipoglikemii nie wystepuja lub wystepuja w nieznacznym nasileniu oraz dla pacjentow, u
ktorych czegsto wystepuje hipoglikemia. W takich przypadkach nalezy rozwazy¢ czy prowadzenie
pojazdéw lub obstugiwanie urzadzen mechanicznych przez pacjenta jest wskazane.

4.8 Dzialania niepozadane

Hipoglikemia jest najczesciej wystepujacym dziataniem niepozadanym w leczeniu insulina, moze
wystapi¢, gdy dawka insuliny jest zbyt duza w stosunku do zapotrzebowania.

Wymienione ponizej dziatania niepozadane opisane w badaniach klinicznych zostaty podane wedtug
klasyfikacji uktadow narzadowych i wedtug czgstosci wystegpowania (bardzo czgsto: >1/10; czgsto:
>1/100, <1/10; niezbyt czgsto: >1/1000, <1/100; rzadko: >1/10 000, <1/1000; bardzo rzadko: <1/10
000).

W obrebie kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystgpowania objawy niepozadane sa wymienione
zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania

Bardzo czgsto: hipoglikemia.
Cigzka hipoglikemia, zwlaszcza nawracajaca, moze prowadzi¢ do cigzkich uszkodzen
neurologicznych. Dlugotrwata cigzka hipoglikemia moze stanowi¢ zagrozenie zycia.

U wielu pacjentéw objawy podmiotowe i przedmiotowe neuroglikopenii sa poprzedzone przez objawy
wyrownawcze ze strony ukladu adrenergicznego. Na ogo6l, im wigksze i szybsze jest obnizenie
stezenia glukozy we krwi, tym objawy te sg bardziej zaznaczone.



Zaburzenia ukladu immunologicznego

Rzadko: reakcje nadwrazliwosci.

Reakcje nadwrazliwo$ci typu wczesnego na insuling wystepuja rzadko. Tego typu reakcjom na
insuling (w tym na insuling glargine) lub na substancje pomocnicze moga towarzyszy¢ uogoélnione
reakcje skorne, obrzgk naczynioruchowy, skurcz oskrzeli, hipotonia oraz wstrzas i moga stanowi¢ one
zagrozenie dla zycia.

Stosowanie insuliny moze by¢ przyczyna powstawania przeciwcial przeciwko insulinie.
Wystepowanie przeciwcial o krzyzowej reakcji w stosunku do insuliny ludzkiej oraz insuliny glargine
obserwowano w badaniach klinicznych z ta sama czgsto$cia w grupach pacjentéw otrzymujacych
insuling NPH jak i u pacjentow otrzymujacych insuling glargine. W rzadkich przypadkach obecnos¢
przeciwcial stwarza konieczno$¢ zmiany dawki insuliny w celu zmniejszenia tendencji do
wystepowania hiperglikemii lub hipoglikemii.

Zaburzenia ukladu nerwowego

Bardzo rzadko: zaburzenie smaku.

Zaburzenia oka

Rzadko: zaburzenia widzenia.

Znaczne zmiany stezenia glukozy we krwi moga powodowaé przemijajace zaburzenia widzenia,
spowodowane zmianami turgoru oraz wskaznika refrakcji soczewki.

Rzadko: retinopatia.

Dlugotrwata poprawa kontroli glikemii zmniejsza ryzyko progresji retinopatii cukrzycowe;j. Jednakze
intensyfikacja leczenia insuling z nagla poprawa kontroli glikemii moze wiaza¢ sig z przemijajacym
nasileniem retinopatii cukrzycowe;j. U pacjentdw z retinopatia proliferacyjna, szczegdlnie u oséb nie
leczonych metoda fotokoagulacji, cigzka hipoglikemia moze sta¢ si¢ przyczyna przemijajacej §lepoty.
Zaburzenia skéry i tkanki podskérnej

Podobnie jak w przypadku stosowania innych rodzajow insulin, moze wystapi¢ lipodystrofia w
miejscu wstrzyknigcia, ktora opoznia miejscowe wchtanianie insuliny. Ciaglte zmiany miejsca
wstrzykiwan w ramach okre§lonego obszaru moga zapobiec lub zmniejszy¢ wystepowanie takich
reakcji.

Czesto: lipohipertrofia.

Niezbyt czgsto: lipoatrofia.

Zaburzenia migSniowo-szkieletowe i tkanki lacznej

Bardzo rzadko: bole mieSniowe.

Zaburzenia ogélne i stany w miejscu podania

Czesto: odczyny w miejscu wstrzyknigcia.

W miejscu wstrzyknigcia moze wystapic: zaczerwienienie, bol, $wiad, pokrzywka, obrzeki lub stan
zapalny. Wigkszos¢ odczynow w miejscu wstrzyknigcia preparatéw insuliny ustepuje zwykle w ciagu
kilku dni lub kilku tygodni.

Rzadko: obrzek.

Insulina moze powodowac rzadko zatrzymanie sodu w organizmie i obrzgki, szczeg6lnie gdy
wczesniej wystepujace zaburzenia metaboliczne zostaty wyrdéwnane intensywna insulinoterapia.



Dzieci

W wigkszos$ci przypadkow profil bezpieczenstwa u pacjentow w wieku < 18 lat jest podobny do
profilu bezpieczenstwa u pacjentéw w wieku > 18 lat.

Raporty dotyczace dzialan niepozadanych, otrzymywane podczas statego nadzoru nad
monitorowaniem bezpieczenstwa farmakoterapii po wprowadzeniu leku do obrotu, zawieraja
doniesienia o stosunkowo czgstszym wystgpowaniu stanow w miejscu wstrzyknigcia (bol w miejscu
wstrzyknigcia, odczyn w miejscu wstrzyknigcia) i zaburzen skory (wysypka, pokrzywka) u pacjentow
w wieku < 18 lat w poréwnaniu z pacjentami w wieku > 18 lat.

Brak wynikéw badan bezpieczenstwa stosowania leku u pacjentow w wieku ponizej 6 lat.

4.9 Przedawkowanie
Objawy

Przedawkowanie insuliny moze prowadzi¢ do cigzkiej hipoglikemii, niekiedy dtugotrwale;j i
zagrazajacej Zyciu.

Postepowanie w przedawkowaniu

Lagodne objawy hipoglikemii mozna leczy¢ podajac doustnie weglowodany. Moze zaj$¢ koniecznos¢
zmiany dawki insuliny, schematu przyjmowania positkow lub aktywnosci fizyczne;j.

W cigzkiej hipoglikemii ze $piaczka, drgawkami lub zaburzeniami neurologicznymi nalezy podac
domigsniowo lub podskoérnie glukagon lub dozylnie stezony roztwor glukozy. Pacjent powinien by¢
monitorowany mimo ustgpienia objawow klinicznych hipoglikemii i otrzymac positek zawierajacy
weglowodany, poniewaz hipoglikemia moze nawroci¢, mimo oczywistej poprawy kliniczne;.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasdciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki przeciwcukrzycowe. Insulina i jej analogi, preparaty dtugo
dziatajace. Kod ATC: A10AE04.

Insulina glargine jest analogiem insuliny ludzkiej o stabej rozpuszczalnosci w obojgtnym pH.
Rozpuszcza sig catkowicie w kwasnym pH roztworu do wstrzykiwan preparatu Lantus (pH 4). Po
wstrzyknigciu do tkanki podskornej kwasny roztwor jest neutralizowany, powstaje mikroprecypitat, z
ktérego uwalniane w sposéb ciagly mate ilodci insuliny glargine umozliwiaja utrzymanie na statym
poziomie przewidywalnego stgzenia leku z przedtuzonym czasem dzialania.

Insulina glargine wykazuje bardzo podobne wlasciwosci do insuliny ludzkiej pod wzgledem kinetyki
wigzania z receptorem insuliny. Na podstawie dziatania za posrednictwem tego samego receptora
mozna wysnu¢ wniosek o podobienstwie dziatania insuliny glargine do dziatania insuliny ludzkie;.

Podstawowe dzialanie insuliny, takze insuliny glargine polega na regulowaniu metabolizmu glukozy.
Insulina i jej analogi zmniejszaja stezenie glukozy we krwi poprzez pobudzenie obwodowego zuzycia
glukozy, szczegodlnie przez migsnie szkieletowe i tkanke thuszczowsq oraz poprzez hamowanie
wytwarzania glukozy w watrobie. Insulina hamuje lipolize w komoérkach thuszczowych, hamuje
proteolizg i nasila synteze biatek.

W badaniach z zakresu farmakologii klinicznej wykazano, ze po dozylnym podaniu insuliny glargine i
insuliny ludzkiej w takich samych dawkach uzyskuje si¢ rownie silne dziatanie. Podobnie jak w
przypadku wszystkich innych insulin, aktywno$¢ fizyczna i inne czynniki moga mie¢ wplyw na
przebieg dziatania insuliny glargine w czasie.



W badaniach przeprowadzonych metoda euglikemicznej klamry metabolicznej u 0s6b zdrowych lub
pacjentow z cukrzyca typu 1, poczatek dziatania insuliny glargine po podaniu podskoérnym
wystepowat pozniej w porownaniu do ludzkiej insuliny NPH. Przebieg krzywej przedstawiajacej
stezenie insuliny glargine we krwi byl rownomierny, bez szczytdw stezenia, a czas trwania dziatania
byt wydtuzony.

Ponizszy wykres przedstawia wyniki badania w grupie pacjentéw z cukrzyca.

Rycina 1. Profil aktywnosci insuliny u pacjentéow z cukrzycg typu 1
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* okreslono jako ilo§¢ glukozy podanej we wlewie dozylnym dla utrzymania stalego st¢zenia glukozy
w surowicy (wartos$ci srednie w odstepach godzinnych).

Dhuzszy czas dziatania insuliny glargine jest bezposrednio zwigzany z mniejsza szybkoscia jej
wchianiania i uzasadnia podawanie leku raz na dobg. Czas dzialania insuliny i jej analogow, takich jak
insulina glargine, moze w duzym stopniu r6zni¢ si¢ pomi¢dzy poszczegdlnymi osobami, a takze u
danej osoby.

W badaniu klinicznym stwierdzono, ze objawy hipoglikemii lub wyréwnawczych odpowiedzi
hormonoéow przeciwregulacyjnych byty podobne po podaniu dozylnym insuliny glargine oraz insuliny
ludzkiej, zarowno u zdrowych ochotnikow, jak i u pacjentow z cukrzyca typu 1.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Po podaniu podskérnym insuliny glargine zdrowym ochotnikom i pacjentom z cukrzyca, stgzenia
insuliny w surowicy krwi wskazywaly na wolniejsze i znacznie bardziej wydluzone wchtanianie oraz
brak szczytu stezenia w pordwnaniu do ludzkiej insuliny NPH. Stezenia w surowicy krwi byly zgodne
z profilem aktywnosci farmakodynamicznej insuliny glargine. Powyzsza rycina przedstawia profile
aktywnosci insuliny glargine oraz insuliny NPH w czasie.

Przy wstrzykiwaniu insuliny glargine raz na dobg stan rownowagi stezen uzyskuje si¢ po 2 - 4 dniach
od podania pierwszej dawki.

Po podaniu dozylnym okres pottrwania insuliny glargine i insuliny ludzkiej byty poréwnywalne.

Insulina glargine rozktadana jest w organizmie ludzkim cz¢$ciowo w tkance podskérnej — degradacji
ulega koncowa czes$¢ tancucha beta, zawierajaca grupe karboksylowa. Powstaja przy tym czynne
metabolity insulina 21*-Gly oraz insulina 21*-Gly-des-30°-Thr. W surowicy krwi wystepuje rowniez
niezmieniona insulina glargine oraz produkty rozktadu.



Na podstawie przeprowadzonych badan klinicznych ustalono, ze bezpieczenstwo i1 skutecznosé
dziatania insuliny glargine nie zalezy od wieku i plci pacjenta.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Wyniki nieklinicznych badan ogdlnych, wlasciwosci farmakologicznych, badan toksycznosci
przewleklej, a takze badan wplywu na reprodukcje, genotoksyczno$¢ i karcynogenno$¢ nie wykazaty
szczegblnego zagrozenia dla ludzi.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Fiolka 5 ml:

chlorek cynku,
meta-krezol,

glicerol,

kwas solny,
wodorotlenek sodu,
woda do wstrzykiwan.

Fiolka 10 ml:

chlorek cynku,
meta-krezol,

glicerol,

kwas solny,
polisorbat 20,
wodorotlenek sodu,
woda do wstrzykiwan.

6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne

Nie wolno miesza¢ preparatu Lantus z innymi produktami leczniczymi. Nalezy zwroci¢ szczegdlna
uwagge, aby strzykawka nie zawierala sladowych ilosci jakiejkolwiek substancji.

6.3 OKkres trwalosci

Fiolki nieuzywane/zamkniete:
2 lata.

Fiolki uzywane/otwarte:

Okres trwato$ci po pierwszym uzyciu fiolki: produkt moze by¢ przechowywany maksymalnie 4
tygodnie w temperaturze nie przekraczajacej 25°C. Przechowywaé¢ w zewngtrznym opakowaniu
kartonowym.

Zaleca si¢ zanotowanie na opakowaniu daty pierwszego pobrania preparatu z fiolki.
6.4 Specjalne Srodki ostroznosci przy przechowywaniu

Fiolki nieuzywane/zamknigte:

Przechowywac¢ w zewngtrznym opakowaniu kartonowym.

Nie zamrazac.

Unika¢ bezposredniego kontaktu z zamrazalnikiem lub pojemnikami zawierajacymi substancjg
Zamrazajaca.

Przechowywaé w lodowce (2°C - 8°C).
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Fiolki uzywane/otwarte:
W celu zapoznania si¢ z warunkami przechowywania, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Fiolka o pojemnosci 5 ml (ze szkta bezbarwnego typu 1), zamknigta korkiem (z gumy chlorobutylowe;j
typul), otoczonym nasadka (aluminiowa) i odrywana folia (polipropylenowa).

Dostepne sa opakowania po 1, 2, 51 10 fiolek.

Fiolka o pojemnosci 10 ml (ze szkta bezbarwnego typu 1), zamknigta korkiem gumowym (typu 1, z
bromobutylu i warstwy poliizoprenu), otoczonym nasadka (aluminiowa) i odrywana folia

(polipropylenowa).

Dostepne sa opakowania z 1 fiolka.

Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Szczegolne SrodKki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania
Przed uzyciem nalezy fiolke obejrze¢. Preparat Lantus mozna stosowac tylko wtedy, gdy roztwor jest
przezroczysty, bezbarwny, nie stwierdza si¢ w nim zadnych czastek statych a konsystencja roztworu

jest zblizona do konsystencji wody. Preparat Lantus jest roztworem i nie wymaga dodania
rozpuszczalnika przed uzyciem.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH, D-65926 Frankfurt am Main, Niemcy

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/00/134/001-004

EU/1/00/134/012

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/ DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia: 9 czerwiec 2000

Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 9 czerwiec 2005

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO.
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lantus 100 jednostek/ml, roztwor do wstrzykiwan we wktadzie

2. SKLEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Jeden ml roztworu do wstrzykiwan zawiera 3,64 mg substancji czynnej - insuliny glargine, co
odpowiada 100 jednostkom insuliny glargine.

Kazdy wktad zawiera 3 ml, co odpowiada 300 jednostkom.

Insulina glargine jest analogiem insuliny ludzkiej wytwarzanym metoda rekombinacji DNA z
zastosowaniem szczepow K 12 Escherichia coli.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA
Roztwoér do wstrzykiwan.

Preparat Lantus jest przezroczystym, bezbarwnym roztworem.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Cukrzyca u dorostych, mtodziezy i dzieci od 6 lat, wymagajaca leczenia insuling.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Moc preparatu jest wyrazona w jednostkach. Jednostki te odnosza si¢ do preparatu Lantus i nie sg tym
samym co jednostki migdzynarodowe lub jednostki wyrazajace moc innych analogdéw insuliny (patrz

punkt 5.1).

Lantus zawiera insuling glargine, analog insuliny o przedtuzonym okresie dziatania. Preparat
przeznaczony jest do stosowania raz na dobg o dowolnej, ale zawsze o tej samej porze.

Dawkowanie oraz porg stosowania preparatu Lantus nalezy ustali¢ indywidualnie. U pacjentow
z cukrzyca typu 2 lek mozna stosowac rowniez w skojarzeniu z doustnymi lekami
przeciwcukrzycowymi.

Dzieci

Skutecznos¢ i bezpieczenstwo stosowania preparatu Lantus u dzieci wykazano jedynie w przypadku
podawania leku wieczorem.

Ze wzgledu na ograniczone do$§wiadczenie kliniczne nie prowadzono badan skutecznosci i
bezpieczenstwa stosowania leku u dzieci ponizej 6 lat.

Zmiana innych preparatéw insuliny na preparat Lantus

Po zmianie schematu dawkowania z zastosowaniem insuliny o pos$rednim czasie dziatania lub insuliny

o dhugim czasie dzialania na schemat z uzyciem preparatu Lantus moze by¢ konieczna zmiana dawki
dotychczas stosowanej insuliny oraz towarzyszacego leczenia przeciwcukrzycowego (dawka i czas
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podawania dodatkowych insulin zwyktych lub szybko dzialajacych analogdéw insuliny albo zmiana
dawki doustnych lekow przeciwcukrzycowych).

W celu zmniejszenia ryzyka wystapienia hipoglikemii w nocy lub we wczesnych godzinach rannych,
u pacjentdw, u ktorych nastgpuje zamiana dotychczasowego schematu leczenia insuling z insuliny
izofanowej (NPH) dwa razy na dobg na schemat stosowania preparatu Lantus raz na dobg nalezy
zmniejszy¢ dotychczasowa dawke dobowa insuliny o okoto 20%-30% w ciagu pierwszych tygodni
leczenia. W okresie pierwszych tygodni po zmianie schematu leczenia zmniejszenie dawki dobowej
insuliny powinno by¢ wyrownane, przynajmniej cz¢sciowo, przez zwigkszenie dawki insuliny
podawanej bezposrednio przed positkami. Po tym okresie nalezy indywidualnie ustali¢ schemat
leczenia.

Podobnie jak w przypadku innych analogéw insuliny, u pacjentéw, ktorzy otrzymywali duze dawki
insuliny ze wzgledu na wystgpowanie przeciwciat przeciw insulinie ludzkiej, po zastosowaniu
preparatu Lantus moze nastapi¢ poprawa reakcji na insuling.

Zaleca sig $ciste kontrolowanie parametréw metabolicznych w okresie zmiany leku oraz przez
pierwsze tygodnie stosowania nowego schematu leczenia.

W miarg poprawy parametrow metabolicznych i zwigkszonej wrazliwosci na insuling moze by¢
konieczna dalsza korekta dawkowania. Weryfikacja dawki insuliny moze okaza¢ si¢ takze niezbgdna
w przypadku zmiany masy ciala pacjenta, jego trybu zycia, zmiany pory stosowania insuliny lub
wystapienia innych okolicznosci, ktoére moga mie¢ wptyw na czgsto§¢ wystgpowania hipoglikemii lub
hiperglikemii (patrz punkt 4.4).

Sposéb podawania

Preparat podaje sig¢ podskornie.

Nie nalezy podawac preparatu Lantus dozylnie, gdyz przedtuzone dziatanie preparatu zalezy od
podania go do tkanki podskornej. Dozylne wstrzyknigcie preparatu Lantus moze spowodowac
wystapienie cigzkiej hipoglikemii.

Nie stwierdzono klinicznie istotnych réznic dotyczacych stgzenia insuliny lub glukozy w surowicy
krwi po wstrzyknigciu preparatu podskornie w powtoki brzuszne, migsien naramienny lub udo.
Kolejne miejsca wstrzyknigcia nalezy zmienia¢ w obrgbie okre§lonego pola wstrzykiwania preparatu.
Preparatu Lantus nie wolno miesza¢ z innymi preparatami insuliny ani rozciencza¢. Mieszanie lub
rozcienczanie moze spowodowaé zmiang profilu dziatania preparatu, ponadto mieszanie insulin moze
spowodowaé wytracanie si¢ osadu.

Dodatkowe informacje o sposobie podawania, patrz punkt 6.6.

Ze wzgledu na ograniczone doswiadczenie kliniczne nie okreslono skutecznos$ci i bezpieczenstwa
stosowania preparatu Lantus w nastgpujacych grupach pacjentow: pacjenci z zaburzona czynnoscia
watroby, pacjenci z umiarkowanym lub ci¢zkim zaburzeniem czynnos$ci nerek (patrz punkt 4.4).

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na insuling glargine lub ktérakolwiek substancje pomocnicza zawarta w preparacie
(patrz punkt 6.1).

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Preparat Lantus nie jest lekiem z wyboru do leczenia kwasicy ketonowej. W takich przypadkach
nalezy podawa¢ dozylnie zwykta (regular) insuling ludzka.
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Bezpieczenstwo stosowania i skutecznos$¢ preparatu Lantus zostala wykazana dla mtodziezy i dzieci
powyzej 6 lat.

Ze wzgledu na ograniczone doswiadczenie kliniczne nie okreslono skutecznosci i bezpieczenstwa
stosowania preparatu u dzieci ponizej 6 lat, u pacjentéw z zaburzona czynno$cia watroby oraz u
pacjentéw z umiarkowanym lub cigzkim zaburzeniem czynnos$ci nerek (patrz punkt 4.2).

U pacjentéw z zaburzona czynnoscia nerek zapotrzebowanie na insuling moze by¢ zmniejszone
wskutek wolniejszego metabolizmu insuliny. Réwniez u 0s6b w podesztym wieku postepujace
pogorszenie czynno$ci nerek moze prowadzi¢ do zmniejszania zapotrzebowania na insuling.

U pacjentdow z cigzkim zaburzeniem czynno$ci watroby zapotrzebowanie na insuling moze by¢
zmniejszone z powodu zmniejszonego procesu glukoneogenezy oraz z powodu zaburzen metabolizmu
insuliny.

Jezeli wyniki pomiaru stgzenia glukozy wskazuja na mala skuteczno$¢ leczenia lub jezeli u pacjenta
wystgpuje sktonnos¢ do hiperglikemii lub hipoglikemii nalezy najpierw sprawdzi¢, czy pacjent
przestrzega zaleconego schematu leczenia, gdzie i w jaki sposob wstrzykiwany jest preparat, a takze
uwzglednié inne, istotne dla skutecznos$ci leczenia czynniki, a dopiero nastepnie rozwazy¢
zweryfikowanie dawkowania insuliny.

Zmiana na inny typ insuliny lub insuling innego pochodzenia powinna odbywac si¢ pod Scista kontrola
lekarska i moze wymaga¢ zmiany dawki.

Hipoglikemia

Czas wystgpowania hipoglikemii zalezy od profilu dziatania stosowanych insulin i moze ulec zmianie
po weryfikacji schematu leczenia.

Ze wzgledu na bardziej stabilny profil insulinemii podczas stosowania preparatu Lantus, mozna
spodziewac si¢ ograniczenia wystgpowania hipoglikemii w godzinach nocnych, ale czgstszego
wystepowania hipoglikemii we wezesnych godzinach rannych.

Szczegolnie wnikliwa obserwacjg oraz monitorowanie glikemii zaleca si¢ u pacjentow, u ktorych
wystapienie hipoglikemii moze mie¢ szczegdlne znaczenie kliniczne (chorzy z istotnym zwe¢zeniem
tetnic wiencowych i chorobg naczyniowa moézgu - zagrozenie komplikacjami kardiologicznymi lub
mozgowymi spowodowanymi hipoglikemia), jak rowniez u pacjentdw z retinopatia proliferacyjna,
szczegolnie jesli nie stosowano u nich fotokoagulacji (ryzyko przejsciowej utraty wzroku zwiazanej z
hipoglikemia).

Pacjenci powinni by¢ poinformowani o tym, Ze objawy zapowiadajace hipoglikemi¢ moga by¢ mniej
wyraziste. U niektorych pacjentow objawy zapowiadajace hipoglikemig moga by¢ zmienione, stabiej
zaznaczone, badz moga w ogole nie wystapi¢. Naleza do nich pacjenci:

u ktorych uzyskano lepsza kontrole glikemii,

u ktorych hipoglikemia rozwija si¢ stopniowo,

w podeszlym wieku,

u ktorych nastapita zamiana insuliny zwierzecej na insuling ludzka,

u ktérych wystepuje neuropatia uktadu autonomicznego,

z wieloletnia cukrzyca,

z zaburzeniami psychicznymi,

stosujacych jednoczesnie inne leki o podobnym dziataniu (patrz punkt 4.5).

W wymienionych sytuacjach moze dojs¢ do cigzkiej hipoglikemii (niekiedy z utrata przytomnosci),
zanim pacjent uswiadomi sobie jej wystapienie.

Wydtuzone dziatanie podanej podskornie insuliny glargine moze op6znia¢ ustapienie hipoglikemii.

Prawidlowe lub obnizone warto$ci ste¢zenia hemoglobiny glikowanej wskazywa¢ moga na mozliwo$¢
wystepowania (zwlaszcza w porze nocnej) nawracajacej, nierozpoznanej hipoglikemii.
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Przestrzeganie przez pacjenta zalecen dotyczacych dawkowania leku oraz diety, wtasciwe podawanie
insuliny oraz obserwacja objawdw poczatkowych hipoglikemii maja podstawowe znaczenie dla
zmniejszenia ryzyka jej wystapienia. Czynniki zwigkszajace zagrozenie wystapienia hipoglikemii
wymagaja prowadzenia szczegolnie Scistej kontroli metabolicznej cukrzycy i moga powodowaé
konieczno$¢ skorygowania stosowanej dawki insuliny. Do czynnikéw zwigkszajacych ryzyko
wystapienia hipoglikemii naleza:

zmiana miejsca wstrzykiwania leku,

poprawa wrazliwo$ci na insuling (np. usunigcie czynnikow wywotujacych stres),

inny niz zwykle, intensywniejszy lub dluzszy wysitek fizyczny,

wspotistniejace inne choroby lub objawy chorobowe (np. wymioty, biegunka),

nie przestrzeganie zasad dotyczacych przyjmowania positkow,

opuszczenie positku,

spozycie alkoholu,

niektore niewyréwnane zaburzenia endokrynologiczne (np. niedoczynno$¢ tarczycy,
niedoczynno$¢ przedniego plata przysadki moézgowej, niewydolnos¢ kory nadnerczy),

. jednoczesne stosowanie niektorych innych lekow.

Wspélistniejace choroby

Wspolistniejace choroby wymagaja intensywnej kontroli metabolicznej. W wielu przypadkach
wskazane jest wykonanie badania moczu na obecno$¢ cial ketonowych i czgsto konieczne jest
zwigkszenie dawki insuliny, gdyz zapotrzebowanie na insuling w takich sytuacjach zwykle wzrasta.
Pacjenci z cukrzyca typu 1, jesli sa w stanie spozywac tylko niewielkie ilosci pokarmoéw lub
pokarméw w ogole nie przyjmuja (maja wymioty itp.) powinni przyjmowac regularnie chociazby
mate ilosci weglowodanow, jako ze nie wolno nigdy calkowicie zrezygnowaé z podawania insuliny.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Wiele substancji ma wptyw na metabolizm glukozy. Ich przyjmowanie moze wymaga¢ zmiany dawki
insuliny glargine.

Do substancji, ktore moga nasila¢ dziatanie hipoglikemizujace insuliny (zmniejszy¢ stezenie glukozy
we krwi) 1 tym samym zwigksza¢ mozliwo$¢ wystapienia hipoglikemii naleza: doustne leki
przeciwcukrzycowe, inhibitory konwertazy angiotensyny, dizopiramid, fibraty, fluoksetyna, inhibitory
monoaminooksydazy, pentoksyfilina, propoksyfen, salicylany i sulfonamidy.

Do substancji, ktéore moga zmniejsza¢ dziatanie hipoglikemizujace insuliny naleza: kortykosteroidy,
danazol, diazoksyd, leki moczopedne, glukagon, izoniazyd, estrogeny i progestageny, pochodne
fenotiazyny, somatropina, leki sympatykomimetyczne (np. adrenalina, salbutamol, terbutalina),
hormony tarczycy, nietypowe leki przeciwpsychotyczne (np. klozapina, olanzapina) i inhibitory
proteazy.

Leki beta-adrenolityczne, klonidyna, sole litu lub alkohol moga zaréwno nasilac, jak i1 ostabiac
dziatanie hipoglikemizujace insuliny. Pentamidyna spowodowac¢ moze hipoglikemig, po ktorej
niekiedy moze nastapi¢ hiperglikemia.

Pod wptywem lekéw sympatykolitycznych, takich jak leki beta-adrenolityczne, klonidyna,
guanetydyna i rezerpina wyrownawcze reakcje adrenergiczne moga by¢ zmniejszone lub moga wcale
nie wystapic.

4.6 Ciaza i laktacja
Ciaza
Dotychczas nie ma danych klinicznych dotyczacych zastosowania preparatu u kobiet w ciazy w

kontrolowanych badaniach klinicznych. Ograniczona liczba ekspozycji podczas ciazy z danych
monitorowania po wprowadzeniu produktu do obrotu nie wykazuje wystgpowania dziatan
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niepozadanych po zastosowaniu insuliny glargine na przebieg ciazy lub na zdrowie ptodu i
noworodka. Dotychczas nie sa dostgpne inne odpowiednie dane epidemiologiczne.

Badania na zwierzgtach nie wykazaty bezposredniego, szkodliwego dziatania na przebieg ciazy,
rozwoj zarodka lub ptodu, porod lub rozwdj noworodka (patrz punkt 5.3).

Dostegpne dane kliniczne sa niewystarczajace, aby wykluczy¢ ryzyko. W razie potrzeby mozna
rozwazyC¢ stosowanie preparatu Lantus podczas ciazy.

Dla pacjentek z cukrzyca istniejaca przed ciaza lub u pacjentek z cukrzyca ciezarnych, szczeg6lnie
wazna jest kontrola glikemii i utrzymanie prawidtowych parametréw wyréwnania metabolicznego
cukrzycy przez caty okres ciazy.

W pierwszym trymestrze ciazy zapotrzebowanie na insuling ulega na ogét zmniejszeniu, natomiast w
drugim i trzecim trymestrze wzrasta. Bezposrednio po porodzie zapotrzebowanie na insuling szybko
maleje (wzrasta ryzyko wystapienia hipoglikemii). Duze znaczenie ma w tym okresie kontrola
poziomu glukozy we krwi.

Laktacja
U kobiet karmiacych dawkowanie insuliny i dieta moga wymaga¢ zmian.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obslugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Zdolnos$¢ do koncentracji i szybko$¢ reakcji pacjentow z cukrzyca moze ulec uposledzeniu

w nastepstwie hipoglikemii lub hiperglikemii oraz z powodu pogorszenia widzenia. Stwarza to
zagrozenie w sytuacjach, gdy zachowanie tej zdolnosci jest szczegolnie istotne (np. prowadzenie
samochodu czy obstugiwanie urzadzenia mechanicznego w ruchu).

Pacjenta nalezy poinformowac, ze powinien podja¢ dziatanie zapobiegajace wystapieniu hipoglikemii
w czasie prowadzenia samochodu. Ma to szczegdlne znaczenie u pacjentdow, u ktorych objawy
poczatkowe hipoglikemii nie wystgpuja lub wystepuja w nieznacznym nasileniu, oraz dla pacjentéw, u
ktorych czgsto wystepuje hipoglikemia. W takich przypadkach nalezy rozwazy¢ czy prowadzenie
pojazdoéw lub obstugiwanie urzadzen mechanicznych przez pacjenta jest wskazane.

4.8 Dzialania niepozadane

Hipoglikemia jest najczesciej wystgpujacym dzialaniem niepozadanym w leczeniu insuling, moze
wystapi¢, gdy dawka insuliny jest zbyt duza w stosunku do zapotrzebowania.

Wymienione ponizej dziatania niepozadane opisane w badaniach klinicznych zostaty podane wedtug
klasyfikacji uktadéw narzadowych i wedlug czestosci wystepowania (bardzo czesto: >1/10; czgsto:
>1/100, <1/10; niezbyt czgsto: >1/1000, <1/100; rzadko: >1/10 000, <1/1000; bardzo rzadko: <1/10
000).

W obrebie kazdej grupy o okre§lonej czestosci wystgpowania objawy niepozadane sa wymienione
zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania

Bardzo czgsto: hipoglikemia.

Cigzka hipoglikemia, zwlaszcza nawracajaca, moze prowadzi¢ do cigzkich uszkodzen
neurologicznych. Dhugotrwatla cigzka hipoglikemia moze stanowi¢ zagrozenie zycia.

U wielu pacjentow objawy podmiotowe i przedmiotowe neuroglikopenii sa poprzedzone przez objawy

wyrownawcze ze strony uktadu adrenergicznego. Na og6t, im wigksze 1 szybsze jest obnizenie
stezenia glukozy we krwi, tym objawy te sa bardziej zaznaczone.
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Zaburzenia ukladu immunologicznego

Rzadko: reakcje nadwrazliwosci.

Reakcje nadwrazliwo$ci typu wczesnego na insuling wystepuja rzadko. Tego typu reakcjom na
insuling (w tym na insuling glargine) lub na substancje pomocnicze moga towarzyszy¢ uogoélnione
reakcje skorne, obrzgk naczynioruchowy, skurcz oskrzeli, hipotonia oraz wstrzas i moga stanowi¢ one
zagrozenie dla zycia.

Stosowanie insuliny moze by¢ przyczyna powstawania przeciwcial przeciwko insulinie.
Wystepowanie przeciwcial o krzyzowej reakcji w stosunku do insuliny ludzkiej oraz insuliny glargine
obserwowano w badaniach klinicznych z ta sama czgstotliwoscia w grupach pacjentow otrzymujacych
insuling NPH jak i u pacjentow otrzymujacych insuling glargine. W rzadkich przypadkach obecnos¢
przeciwcial stwarza konieczno$¢ zmiany dawki insuliny w celu zmniejszenia tendencji do
wystepowania hiperglikemii lub hipoglikemii.

Zaburzenia ukladu nerwowego

Bardzo rzadko: zaburzenie smaku.

Zaburzenia oka

Rzadko: zaburzenia widzenia.

Znaczne zmiany stezenia glukozy we krwi moga powodowaé przemijajace zaburzenia widzenia,
spowodowane zmianami turgoru oraz wskaznika refrakcji soczewki.

Rzadko: retinopatia.

Dlugotrwata poprawa kontroli glikemii zmniejsza ryzyko progresji retinopatii cukrzycowe;j. Jednakze
intensyfikacja leczenia insuling z nagla poprawa kontroli glikemii moze wiaza¢ sig z przemijajacym
nasileniem retinopatii cukrzycowe;j. U pacjentdw z retinopatia proliferacyjna, szczegdlnie u oséb nie
leczonych metoda fotokoagulacji, cigzka hipoglikemia moze sta¢ si¢ przyczyna przemijajacej §lepoty.
Zaburzenia skéry i tkanki podskérnej

Podobnie jak w przypadku stosowania innych rodzajow insulin, moze wystapi¢ lipodystrofia w
miejscu wstrzyknigcia, ktora opoznia miejscowe wchtanianie insuliny. Ciaglte zmiany miejsca
wstrzykiwan w ramach okre§lonego obszaru moga zapobiec lub zmniejszy¢ wystepowanie takich
reakcji.

Czesto: lipohipertrofia.

Niezbyt czgsto: lipoatrofia.

Zaburzenia mig$niwo-szkieletowe i tkanki lacznej

Bardzo rzadko: bole mieSniowe.

Zaburzenia ogélne i stany w miejscu podania

Czesto: odczyny w miejscu wstrzyknigcia.

W miejscu wstrzyknigcia moze wystapic: zaczerwienienie, bol, $wiad, pokrzywka, obrzeki lub stan
zapalny. Wigkszos¢ odczynow w miejscu wstrzyknigcia preparatéw insuliny ustepuje zwykle w ciagu
kilku dni lub kilku tygodni.

Rzadko: obrzek.

Insulina moze powodowac rzadko zatrzymanie sodu w organizmie i obrzgki, szczeg6lnie gdy
wczesniej wystepujace zaburzenia metaboliczne zostaty wyréwnane intensywna insulinoterapia.
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Dzieci

W wigkszos$ci przypadkow profil bezpieczenstwa u pacjentow w wieku < 18 lat jest podobny do
profilu bezpieczenstwa u pacjentéw w wieku > 18 lat.

Raporty dotyczace dzialan niepozadanych, otrzymywane podczas statego nadzoru nad
monitorowaniem bezpieczenstwa farmakoterapii po wprowadzeniu leku do obrotu, zawieraja
doniesienia o stosunkowo czgstszym wystgpowaniu stanow w miejscu wstrzyknigcia (bol w miejscu
wstrzyknigcia, odczyn w miejscu wstrzyknigcia) i zaburzen skory (wysypka, pokrzywka) u pacjentow
w wieku < 18 lat w poréwnaniu z pacjentami w wieku > 18 lat.

Brak wynikéw badan bezpieczenstwa stosowania leku u pacjentow w wieku ponizej 6 lat.

4.9 Przedawkowanie
Objawy

Przedawkowanie insuliny moze prowadzi¢ do cigzkiej hipoglikemii, niekiedy dtugotrwale;j i
zagrazajacej Zyciu.

Postepowanie w przedawkowaniu

Lagodne objawy hipoglikemii mozna leczy¢ podajac doustnie weglowodany. Moze zaj$¢ koniecznos¢
zmiany dawki insuliny, schematu przyjmowania positkow lub aktywnosci fizyczne;j.

W cigzkiej hipoglikemii ze $piaczka, drgawkami lub zaburzeniami neurologicznymi nalezy podac
domigsniowo lub podskoérnie glukagon lub dozylnie stezony roztwor glukozy. Pacjent powinien by¢
monitorowany mimo ustgpienia objawow klinicznych hipoglikemii i otrzymac positek zawierajacy
weglowodany, poniewaz hipoglikemia moze nawroci¢, mimo oczywistej poprawy kliniczne;.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasdciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna Leki przeciwcukrzycowe. Insulina i jej analogi, preparaty dtugo
dziatajace. Kod ATC: A10AE04.

Insulina glargine jest analogiem insuliny ludzkiej o stabej rozpuszczalnosci w obojgtnym pH.
Rozpuszcza sig catkowicie w kwasnym pH roztworu do wstrzykiwan preparatu Lantus (pH 4). Po
wstrzyknigciu do tkanki podskornej kwasny roztwor jest neutralizowany, powstaje mikroprecypitat, z
ktérego uwalniane w sposéb ciagly mate ilo$ci insuliny glargine umozliwiaja utrzymanie na statym
poziomie przewidywalnego stgzenia leku z przedtuzonym czasem dzialania.

Insulina glargine wykazuje bardzo podobne wtasciwosci do insuliny ludzkiej pod wzgledem kinetyki
wiazania z receptorem insuliny. Na podstawie dzialania za posrednictwem tego samego receptora
mozna wysnu¢ wniosek o podobienstwie dziatania insuliny glargine do dziatania insuliny ludzkie;j.

Podstawowe dziatanie insuliny, takze insuliny glargine polega na regulowaniu metabolizmu glukozy.
Insulina i jej analogi zmniejszaja stezenie glukozy we krwi poprzez pobudzenie obwodowego zuzycia
glukozy, szczegodlnie przez migsnie szkieletowe i tkanke thuszczowa oraz poprzez hamowanie
wytwarzania glukozy w watrobie. Insulina hamuje lipoliz¢ w komorkach ttuszczowych, hamuje
proteolizg bialek i nasila syntezg biatek.

W badaniach z zakresu farmakologii klinicznej wykazano, ze po dozylnym podaniu insuliny glargine i
insuliny ludzkiej w takich samych dawkach uzyskuje si¢ rownie silne dziatanie. Podobnie jak w
przypadku wszystkich innych insulin, aktywno$¢ fizyczna i inne czynniki moga mie¢ wptyw na
przebieg dzialania insuliny glargine w czasie.
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W badaniach przeprowadzonych metoda euglikemicznej klamry metabolicznej u 0s6b zdrowych lub
pacjentow z cukrzyca typu 1, poczatek dziatania insuliny glargine po podaniu podskoérnym
wystepowat pozniej w porownaniu do ludzkiej insuliny NPH. Przebieg krzywej przedstawiajacej
stezenie insuliny glargine we krwi byl rownomierny, bez szczytdw stezenia, a czas trwania dziatania
byt wydtuzony.

Ponizszy wykres przedstawia wyniki badania w grupie pacjentéw z cukrzyca.

Rycina 1. Profil aktywnosci insuliny u pacjentéow z cukrzycg typu 1

6"
5
4 — - -
! = [nsulina glargine
37 —— Insulina NPH

Wskaznik zuzycia glukozy*
(mg/Kg/min)

0 10 20 4 30

Czas (godz.) po wstrzyknigciu s.c. f Koniec okresu obserwacji

* okreslono jako ilo§¢ glukozy podanej we wlewie dozylnym dla utrzymania stalego st¢zenia glukozy
w surowicy (wartos$ci srednie w odstepach godzinnych).

Dhuzszy czas dziatania insuliny glargine jest bezposrednio zwigzany z mniejsza szybkoscia jej
wchianiania i uzasadnia podawanie leku raz na dobg. Czas dzialania insuliny i jej analogow, takich jak
insulina glargine moze w duzym stopniu r6zni¢ si¢ pomi¢dzy poszczegdlnymi osobami, a takze u
danej osoby.

W badaniu klinicznym stwierdzono, ze objawy hipoglikemii lub wyréwnawczych odpowiedzi
hormonoéow przeciwregulacyjnych byty podobne po podaniu dozylnym insuliny glargine oraz insuliny
ludzkiej, zarowno u zdrowych ochotnikow, jak i u pacjentow z cukrzyca typu 1.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Po podaniu podskérnym insuliny glargine zdrowym ochotnikom i pacjentom z cukrzyca, stezenia
insuliny w surowicy krwi wskazywaty na wolniejsze i znacznie bardziej wydtuzone wchlanianie oraz
brak szczytu ste¢zenia w porownaniu do ludzkiej insuliny NPH. Stezenia w surowicy krwi byly zgodne
z profilem aktywnos$ci farmakodynamicznej insuliny glargine. Powyzsza rycina przedstawia profile
aktywnosci insuliny glargine oraz insuliny NPH w czasie.

Przy wstrzykiwaniu insuliny glargine raz na dobg, stan rownowagi stgzen uzyskuje si¢ po 2 - 4 dniach
od podania pierwszej dawki.

Po podaniu dozylnym okres pottrwania insuliny glargine i insuliny ludzkiej byty poréwnywalne.
Insulina glargine rozktadana jest w organizmie ludzkim cz¢$ciowo w tkance podskoérnej — degradacji
ulega koncowa czes¢ tancucha beta, zawierajaca grupe karboksylowa. Powstaja przy tym czynne

metabolity insulina 21*-Gly oraz insulina 21*-Gly-des-30®-Thr. W osoczu krwi wystepuje rowniez nie
zmieniona insulina glargine oraz produkty rozktadu.
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Na podstawie przeprowadzonych badan klinicznych ustalono, ze bezpieczenstwo i1 skutecznosé
dziatania insuliny glargine nie zalezy od wieku i ptci pacjentow.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Wyniki nieklinicznych badan ogdlnych, wlasciwosci farmakologicznych, badan toksycznosci
przewleklej, a takze badan wplywu na reprodukcje, genotoksyczno$¢ i karcynogenno$¢ nie wykazaty
szczegblnego zagrozenia dla ludzi.

6. DANE FARMACEUTYCZNE:
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Chlorek cynku,
meta-krezol,

glicerol,

kwas solny,
wodorotlenek sodu,
woda do wstrzykiwan.

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie wolno miesza¢ preparatu Lantus z innymi produktami leczniczymi. Nalezy zwrocié szczegdlna
uwagg, aby strzykawka nie zawierata sladowych ilosci jakiejkolwiek substancji.

6.3  OKres trwalosci
3 lata.
Okres trwalosci po pierwszym uzyciu wktadu: produkt moze by¢ przechowywany maksymalnie 4

tygodnie w temperaturze nie przekraczajacej 25°C. Wkltadu umieszczonego we wstrzykiwaczu nie
wolno przechowywa¢ w lodowce.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci przy przechowywaniu

Wktady nieuzywane:

Przechowywac¢ w lodowce (2°C - 8°C).

Przechowywaé¢ w zewngtrznym opakowaniu kartonowym.

Nie zamrazac.

Unika¢ bezposredniego kontaktu z zamrazalnikiem lub z pojemnikami zawierajacymi substancja
zamrazajaca.

Przechowywanie wktadu bedacego w uzyciu:
W celu zapoznania si¢ z warunkami przechowywania, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Wktad do wstrzykiwacza o pojemnos$ci 3 ml (ze szkta bezbarwnego typu 1), z czarnym tlokiem (z
gumy bromobutylowej) a z drugiej strony korkiem (z gumy bromobutylowej lub z gumy
bromobutylowej i warstwy poliizoprenu), otoczonym nasadka (aluminiowa).

Opakowania zawieraja 1, 3, 4, 5, 6, 8, 9 lub 10 wktadow. Nie wszystkie rodzaje opakowan musza
znajdowac si¢ w obrocie.

20



6.6  Szczegoélne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Wstrzykiwacz do insuliny

Wkiady do wstrzykiwacza nalezy uzywaé ze wstrzykiwaczem do insuliny, takim jak OptiPen i z
innymi wstrzykiwaczami odpowiednimi dla wktadéw z insuling Lantus. Nalezy postepowac zgodnie z
zaleceniami wytworcy wstrzykiwacza.

Zaktadajac wktad i igte oraz podajac insuling nalezy postepowac zgodnie z instrukcjami obstugi
wstrzykiwaczy.

Jezeli wstrzykiwacz do insuliny jest uszkodzony lub nie dziata prawidlowo (z powodu uszkodzen
mechanicznych) nie nalezy go uzywacé. Nalezy uzy¢ nowego wstrzykiwacza.

W przypadku nieprawidlowego dziatania wstrzykiwacza (patrz instrukcja uzycia wstrzykiwacza),
nalezy pobra¢ insuling z wktadu strzykawka (przeznaczong dla insuliny 100 jednostek/ml) i wykonaé
iniekcje.

Wkiad

Przed wlozeniem do wstrzykiwacza wktad nalezy przechowywac przez 1 do 2 godzin w temperaturze
pokojowe;j.

Przed uzyciem wktadu nalezy go obejrze¢ i tylko wtedy zastosowaé gdy roztwor jest przezroczysty,
bezbarwny, nie stwierdza si¢ w nim zadnych czastek statych a konsystencja roztworu jest zblizona do
konsystencji wody. Preparat Lantus jest roztworem i nie wymaga dodania rozpuszczalnika przed
uzyciem.

Przed wstrzyknigciem insuliny nalezy usuna¢ pecherzyki powietrza (patrz instrukcja uzycia
wstrzykiwacza).

Nie napelnia¢ ponownie zuzytych wktadow.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH, D-65926 Frankfurt am Main, Niemcy

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/00/134/005-007

EU/1/00/134/013-017

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/ DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia: 9 czerwiec 2000

Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 9 czerwiec 2005

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO.
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lantus 100 jednostek/ml, roztwor do wstrzykiwan we wktadzie

2. SKLEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Jeden ml roztworu do wstrzykiwan zawiera 3,64 mg substancji czynnej - insuliny glargine, co
odpowiada 100 jednostkom insuliny glargine.

Kazdy wktad zawiera 3 ml, co odpowiada 300 jednostkom.

Insulina glargine jest analogiem insuliny ludzkiej wytwarzanym metoda rekombinacji DNA z
zastosowaniem szczepow K 12 Escherichia coli.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwoér do wstrzykiwan we wkladzie do wstrzykiwacza OptiClik.

Preparat Lantus jest przezroczystym, bezbarwnym roztworem.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Cukrzyca u dorostych, mtodziezy i dzieci od 6 lat, wymagajaca leczenia insulina.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Moc preparatu jest wyrazona w jednostkach. Jednostki te odnosza si¢ do preparatu Lantus i nie sa tym
samym co jednostki migdzynarodowe lub jednostki wyrazajace moc innych analogdéw insuliny (patrz

punkt 5.1).

Lantus zawiera insuling glargine, analog insuliny o przedtuzonym okresie dziatania. Preparat
przeznaczony jest do stosowania raz na dobg o dowolnej, ale zawsze o tej samej porze.

Dawkowanie oraz porg stosowania preparatu Lantus nalezy ustali¢ indywidualnie. U pacjentow
z cukrzyca typu 2 lek mozna stosowaé réwniez w skojarzeniu z doustnymi lekami
przeciwcukrzycowymi.

Dzieci

Skuteczno$¢ i bezpieczenstwo stosowania preparatu Lantus u dzieci wykazano jedynie w przypadku
podawania leku wieczorem.

Ze wzgledu na ograniczone doswiadczenie kliniczne nie prowadzono badan skutecznosci i
bezpieczenstwa stosowania leku u dzieci ponizej 6 lat.

Zmiana innych preparatéw insuliny na preparat Lantus

Po zmianie schematu dawkowania z zastosowaniem insuliny o posrednim czasie dziatania lub insuliny
o dlugim czasie dzialania na schemat z uzyciem preparatu Lantus moze by¢ konieczna zmiana dawki
dotychczas stosowanej insuliny oraz towarzyszacego leczenia przeciwcukrzycowego (dawka i czas
podawania dodatkowych insulin zwyktych lub szybko dzialajacych analogdéw insuliny albo zmiana
dawki doustnych lekow przeciwcukrzycowych).
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W celu zmniejszenia ryzyka wystapienia hipoglikemii w nocy lub we wczesnych godzinach rannych,
u pacjentdow, u ktorych nastgpuje zamiana dotychczasowego schematu leczenia insuling z insuliny
izofanowej (NPH) dwa razy na dobg na schemat stosowania preparatu Lantus raz na dobg nalezy
zmniejszy¢ dotychczasowa dawke dobowa insuliny o okoto 20%-30% w ciagu pierwszych tygodni
leczenia. W okresie pierwszych tygodni po zmianie schematu leczenia zmniejszenie dawki dobowej
insuliny powinno by¢ wyréwnane, przynajmniej czgsciowo, przez zwigkszenie dawki insuliny
podawanej bezposrednio przed positkami. Po tym okresie nalezy indywidualnie ustali¢ schemat
leczenia.

Podobnie jak w przypadku innych analogdéw insuliny, u pacjentow, ktorzy otrzymywali duze dawki
insuliny ze wzgledu na wystepowanie przeciwcial przeciw insulinie ludzkiej, po zastosowaniu
preparatu Lantus moze nastapi¢ poprawa reakcji na insuling.

Zaleca sig $ciste kontrolowanie parametréw metabolicznych w okresie zmiany leku oraz przez
pierwsze tygodnie stosowania nowego schematu leczenia.

W miarg poprawy parametrow metabolicznych i zwigkszonej wrazliwosci na insuling moze by¢
konieczna dalsza korekta dawkowania. Weryfikacja dawki insuliny moze okaza¢ si¢ takze niezbgdna
w przypadku zmiany masy ciala pacjenta, jego trybu zycia, zmiany pory stosowania insuliny lub
wystapienia innych okolicznosci, ktore moga mie¢ wptyw na czgsto§¢ wystgpowania hipoglikemii lub
hiperglikemii (patrz punkt 4.4).

Sposéb podawania

Preparat podaje sig¢ podskornie.

Nie nalezy podawa¢ preparatu Lantus dozylnie, gdyz przedtuzone dzialanie preparatu zalezy od
podania go do tkanki podskornej. Dozylne wstrzyknigcie preparatu Lantus moze spowodowac
wystapienie cigzkiej hipoglikemii.

Nie stwierdzono klinicznie istotnych réznic dotyczacych stezenia insuliny lub glukozy w surowicy
krwi po wstrzyknigciu preparatu podskérnie w powtoki brzuszne, migsien naramienny lub udo.
Kolejne miejsca wstrzyknigcia nalezy zmienia¢ w obrgbie okreslonego pola wstrzykiwania preparatu.
Preparatu Lantus nie wolno miesza¢ z innymi preparatami insuliny ani rozciencza¢. Mieszanie lub
rozcienczanie moze spowodowaé zmiang profilu dziatania preparatu, ponadto mieszanie insulin moze
spowodowa¢ wytracanie si¢ osadu.

Dodatkowe informacje o sposobie podawania, patrz punkt 6.6.

Ze wzgledu na ograniczone doswiadczenie kliniczne nie okreslono skutecznos$ci i bezpieczenstwa
stosowania preparatu Lantus w nastepujacych grupach pacjentéw: pacjenci z zaburzona czynnoscia
watroby, pacjenci z umiarkowanym lub cigzkim zaburzeniem czynnosci nerek (patrz punkt 4.4).

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na insuling glargine lub ktérakolwiek substancjg pomocnicza zawarta w preparacie
(patrz punkt 6.1).

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Preparat Lantus nie jest lekiem z wyboru do leczenia kwasicy ketonowej. W takich przypadkach
nalezy podawa¢ dozylnie zwykla (regular) insuling ludzka.

Bezpieczenstwo stosowania i skutecznos$¢ preparatu Lantus zostala wykazana dla mlodziezy i dzieci
powyzej 6 lat.
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Ze wzgledu na ograniczone dos§wiadczenie kliniczne nie okre§lono skutecznosci i bezpieczenstwa
stosowania preparatu u dzieci ponizej 6 lat, u pacjentéw z zaburzona czynno$cia watroby oraz u
pacjentéw z umiarkowanym lub cigzkim zaburzeniem czynno$ci nerek (patrz punkt 4.2).

U pacjentéw z zaburzona czynno$cia nerek zapotrzebowanie na insuling moze by¢ zmniejszone
wskutek wolniejszego metabolizmu insuliny. Rowniez u 0sdb w podesztym wieku postgpujace
pogorszenie czynnos$ci nerek moze prowadzi¢ do zmniejszania zapotrzebowania na insuling.

U pacjentdéw z ciezkim zaburzeniem czynnos$ci watroby zapotrzebowanie na insuling moze by¢
zmniejszone z powodu zmniejszonego procesu glukoneogenezy oraz z powodu zaburzen metabolizmu
insuliny.

Jezeli wyniki pomiaru stgzenia glukozy wskazuja na mala skuteczno$¢ leczenia lub jezeli u pacjenta
wystegpuje sktonnos¢ do hiperglikemii lub hipoglikemii nalezy najpierw sprawdzi¢, czy pacjent
przestrzega zaleconego schematu leczenia, gdzie i w jaki sposob wstrzykiwany jest preparat, a takze
uwzgledni¢ inne, istotne dla skutecznosci leczenia czynniki, a dopiero nastgpnie rozwazy¢
zweryfikowanie dawkowania insuliny.

Zmiana na inny typ insuliny lub insuling innego pochodzenia powinna odbywac si¢ pod $cisla kontrola
lekarska 1 moze wymaga¢ zmiany dawki.

Hipoglikemia

Czas wystgpowania hipoglikemii zalezy od profilu dziatania stosowanych insulin i moze ulec zmianie
po weryfikacji schematu leczenia.

Ze wzgledu na bardziej stabilny profil insulinemii podczas stosowania preparatu Lantus, mozna
spodziewac si¢ ograniczenia wystgpowania hipoglikemii w godzinach nocnych, ale czgstszego
wystepowania hipoglikemii we wczesnych godzinach rannych.

Szczegolnie wnikliwa obserwacjg oraz monitorowanie glikemii zaleca si¢ u pacjentow, u ktorych
wystapienie hipoglikemii moze mie¢ szczegdlne znaczenie kliniczne (chorzy z istotnym zwezeniem
tetnic wiencowych i choroba naczyniowa mozgu - zagrozenie komplikacjami kardiologicznymi lub
mozgowymi spowodowanymi hipoglikemia), jak rowniez u pacjentdéw z retinopatia proliferacyjna,
szczegolnie jesli nie stosowano u nich fotokoagulacji (ryzyko przejsciowej utraty wzroku zwiazanej z
hipoglikemia).

Pacjenci powinni by¢ poinformowani o tym, ze objawy zapowiadajace hipoglikemi¢ moga by¢ mniej
wyraziste. U niektorych pacjentow objawy zapowiadajace hipoglikemi¢ moga by¢ zmienione, stabiej
zaznaczone, badz moga w ogole nie wystapi¢. Naleza do nich pacjenci:

u ktérych uzyskano lepsza kontrole glikemii,

u ktérych hipoglikemia rozwija si¢ stopniowo,

w podeszlym wieku,

u ktorych nastapita zamiana insuliny zwierzecej na insuling ludzka,

u ktérych wystepuje neuropatia uktadu autonomicznego,

z wieloletnia cukrzyca,

z zaburzeniami psychicznymi,

stosujacych jednoczesnie inne leki o podobnym dziataniu (patrz punkt 4.5).

W wymienionych sytuacjach moze dojs$¢ do cigzkiej hipoglikemii (niekiedy z utrata przytomnosci),
zanim pacjent u§wiadomi sobie jej wystapienie.

Wydhuzone dzialanie podanej podskornie insuliny glargine moze op6zniaé ustapienie hipoglikemii.

Prawidtowe lub obnizone warto$ci stezenia hemoglobiny glikowanej wskazywa¢ moga na mozliwos$¢
wystgpowania (zwlaszcza w porze nocnej) nawracajacej, nierozpoznanej hipoglikemii.
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Przestrzeganie przez pacjenta zalecen dotyczacych dawkowania leku oraz diety, wtasciwe podawanie
insuliny oraz obserwacja objawdw poczatkowych hipoglikemii maja podstawowe znaczenie dla
zmniejszenia ryzyka jej wystapienia. Czynniki zwigkszajace zagrozenie wystapienia hipoglikemii
wymagaja prowadzenia szczegolnie Scistej kontroli metabolicznej cukrzycy i moga powodowaé
konieczno$¢ skorygowania stosowanej dawki insuliny. Do czynnikéw zwigkszajacych ryzyko
wystapienia hipoglikemii naleza:

zmiana miejsca wstrzykiwania leku,

poprawa wrazliwo$ci na insuling (np. usunigcie czynnikow wywotujacych stres),

inny niz zwykle, intensywniejszy lub dluzszy wysitek fizyczny,

wspotistniejace inne choroby lub objawy chorobowe (np. wymioty, biegunka),

nie przestrzeganie zasad dotyczacych przyjmowania positkow,

opuszczenie positku,

spozycie alkoholu,

niektore niewyréwnane zaburzenia endokrynologiczne (np. niedoczynno$¢ tarczycy,
niedoczynno$¢ przedniego plata przysadki moézgowej, niewydolnos¢ kory nadnerczy),

. jednoczesne stosowanie niektorych innych lekow.

Wspélistniejace choroby

Wspolistniejace choroby wymagaja intensywnej kontroli metabolicznej. W wielu przypadkach
wskazane jest wykonanie badania moczu na obecno$¢ cial ketonowych i czgsto konieczne jest
zwigkszenie dawki insuliny, gdyz zapotrzebowanie na insuling w takich sytuacjach zwykle wzrasta.
Pacjenci z cukrzyca typu 1, jesli sa w stanie spozywac tylko niewielkie ilosci pokarmoéw lub
pokarméw w ogole nie przyjmuja (maja wymioty itp.) powinni przyjmowac regularnie chociazby
mate ilosci weglowodanow, jako ze nie wolno nigdy calkowicie zrezygnowaé z podawania insuliny.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Wiele substancji ma wptyw na metabolizm glukozy. Ich przyjmowanie moze wymaga¢ zmiany dawki
insuliny glargine.

Do substancji, ktore moga nasila¢ dziatanie hipoglikemizujace insuliny (zmniejszy¢ stezenie glukozy
we krwi) 1 tym samym zwigksza¢ mozliwo$¢ wystapienia hipoglikemii naleza: doustne leki
przeciwcukrzycowe, inhibitory konwertazy angiotensyny, dizopiramid, fibraty, fluoksetyna, inhibitory
monoaminooksydazy, pentoksyfilina, propoksyfen, salicylany i sulfonamidy.

Do substancji, ktéore moga zmniejsza¢ dziatanie hipoglikemizujace insuliny naleza: kortykosteroidy,
danazol, diazoksyd, leki moczopedne, glukagon, izoniazyd, estrogeny i progestageny, pochodne
fenotiazyny, somatropina, leki sympatykomimetyczne (np. adrenalina, salbutamol, terbutalina),
hormony tarczycy, nietypowe leki przeciwpsychotyczne (np. klozapina, olanzapina) i inhibitory
proteazy.

Leki beta-adrenolityczne, klonidyna, sole litu lub alkohol moga zaréwno nasilac, jak i1 ostabiac
dziatanie hipoglikemizujace insuliny. Pentamidyna spowodowac¢ moze hipoglikemig, po ktorej
niekiedy moze nastapi¢ hiperglikemia.

Pod wptywem lekéw sympatykolitycznych, takich jak leki beta-adrenolityczne, klonidyna,
guanetydyna i rezerpina wyrownawcze reakcje adrenergiczne moga by¢ zmniejszone lub moga wcale
nie wystapic.

4.6 Ciaza i laktacja
Ciaza
Dotychczas nie ma danych klinicznych dotyczacych zastosowania preparatu u kobiet w ciazy w

kontrolowanych badaniach klinicznych. Ograniczona liczba ekspozycji podczas ciazy z danych
monitorowania po wprowadzeniu produktu do obrotu nie wykazuje wystgpowania dziatan
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niepozadanych po zastosowaniu insuliny glargine na przebieg ciazy lub na zdrowie ptodu i
noworodka. Dotychczas nie sa dostgpne inne odpowiednie dane epidemiologiczne.

Badania na zwierzgtach nie wykazaty bezposredniego, szkodliwego dziatania na przebieg ciazy,
rozwoj zarodka lub ptodu, porod lub rozwdj noworodka (patrz punkt 5.3).

Dostegpne dane kliniczne sa niewystarczajace, aby wykluczy¢ ryzyko. W razie potrzeby mozna
rozwazyC¢ stosowanie preparatu Lantus podczas ciazy.

Dla pacjentek z cukrzyca istniejaca przed ciaza lub u pacjentek z cukrzyca ciezarnych, szczeg6lnie
wazna jest kontrola glikemii i utrzymanie prawidtowych parametréw wyréwnania metabolicznego
cukrzycy przez caty okres ciazy. W pierwszym trymestrze ciazy zapotrzebowanie na insuling ulega na
0go6t zmniejszeniu, natomiast w drugim i trzecim trymestrze wzrasta. Bezposrednio po porodzie
zapotrzebowanie na insuling szybko maleje (wzrasta ryzyko wystapienia hipoglikemii). Duze
znaczenie ma w tym okresie kontrola poziomu glukozy we krwi.

Laktacja
U kobiet karmiacych dawkowanie insuliny i dieta moga wymagaé¢ zmian.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obslugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Zdolnos¢ do koncentracji i szybko$¢ reakcji pacjentow z cukrzyca moze ulec uposledzeniu

w nastegpstwie hipoglikemii lub hiperglikemii oraz z powodu pogorszenia widzenia. Stwarza to
zagrozenie w sytuacjach, gdy zachowanie tej zdolnosci jest szczegolnie istotne (np. prowadzenie
samochodu czy obslugiwanie urzadzenia mechanicznego w ruchu).

Pacjenta nalezy poinformowac, ze powinien podja¢ dziatanie zapobiegajace wystapieniu hipoglikemii
w czasie prowadzenia samochodu. Ma to szczeg6lne znaczenie u pacjentéw, u ktorych objawy
poczatkowe hipoglikemii nie wystepuja lub wystepuja w nieznacznym nasileniu, oraz dla pacjentéw, u
ktorych czgsto wystepuje hipoglikemia. W takich przypadkach nalezy rozwazy¢ czy prowadzenie
pojazdéw lub obstugiwanie urzadzen mechanicznych przez pacjenta jest wskazane.

4.8 Dzialania niepozadane

Hipoglikemia jest najczgsciej wystgpujacym dziataniem niepozadanym w leczeniu insulina, moze
wystapi¢, gdy dawka insuliny jest zbyt duza w stosunku do zapotrzebowania.

Wymienione ponizej dziatania niepozadane opisane w badaniach klinicznych zostaty podane wedtug
klasyfikacji uktadéw narzadowych i wedlug czgstosci wystgpowania (bardzo czgsto: >1/10; czgsto:
>1/100, <1/10; niezbyt czesto: >1/1000, <1/100; rzadko: >1/10 000, <1/1000; bardzo rzadko: <1/10
000).

W obrebie kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystepowania objawy niepozadane sa wymienione
zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania

Bardzo czgsto: hipoglikemia.

Cigzka hipoglikemia, zwlaszcza nawracajaca, moze prowadzi¢ do cigzkich uszkodzen
neurologicznych. Dhugotrwata cigzka hipoglikemia moze stanowi¢ zagrozenie zycia.

U wielu pacjentow objawy podmiotowe i przedmiotowe neuroglikopenii sa poprzedzone przez objawy

wyrownawcze ze strony uktadu adrenergicznego. Na ogo6l, im wigksze i szybsze jest obnizenie
stezenia glukozy we krwi, tym objawy te sa bardziej zaznaczone.
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Zaburzenia ukladu immunologicznego

Rzadko: reakcje nadwrazliwosci.

Reakcje nadwrazliwo$ci typu wczesnego na insuling wystepuja rzadko. Tego typu reakcjom na
insuling (w tym na insuling glargine) lub na substancje pomocnicze moga towarzyszy¢ uogoélnione
reakcje skorne, obrzgk naczynioruchowy, skurcz oskrzeli, hipotonia oraz wstrzas i moga stanowi¢ one
zagrozenie dla zycia.

Stosowanie insuliny moze by¢ przyczyna powstawania przeciwcial przeciwko insulinie.
Wystepowanie przeciwcial o krzyzowej reakcji w stosunku do insuliny ludzkiej oraz insuliny glargine
obserwowano w badaniach klinicznych z ta sama czgstotliwoscia w grupach pacjentow otrzymujacych
insuling NPH jak i u pacjentow otrzymujacych insuling glargine. W rzadkich przypadkach obecnos¢
przeciwcial stwarza konieczno$¢ zmiany dawki insuliny w celu zmniejszenia tendencji do
wystepowania hiperglikemii lub hipoglikemii.

Zaburzenia ukladu nerwowego

Bardzo rzadko: zaburzenie smaku.

Zaburzenia oka

Rzadko: zaburzenia widzenia.

Znaczne zmiany stezenia glukozy we krwi moga powodowaé przemijajace zaburzenia widzenia,
spowodowane zmianami turgoru oraz wskaznika refrakcji soczewki.

Rzadko: retinopatia.

Dlugotrwata poprawa kontroli glikemii zmniejsza ryzyko progresji retinopatii cukrzycowe;j. Jednakze
intensyfikacja leczenia insuling z nagla poprawa kontroli glikemii moze wiaza¢ sig z przemijajacym
nasileniem retinopatii cukrzycowe;j. U pacjentdw z retinopatia proliferacyjna, szczegdlnie u oséb nie
leczonych metoda fotokoagulacji, cigzka hipoglikemia moze sta¢ si¢ przyczyna przemijajacej §lepoty.
Zaburzenia skéry i tkanki podskérnej

Podobnie jak w przypadku stosowania innych rodzajow insulin, moze wystapi¢ lipodystrofia w
miejscu wstrzyknigcia, ktora opoznia miejscowe wchtanianie insuliny. Ciaglte zmiany miejsca
wstrzykiwan w ramach okre§lonego obszaru moga zapobiec lub zmniejszy¢ wystepowanie takich
reakcji.

Czesto: lipohipertrofia.

Niezbyt czgsto: lipoatrofia.

Zaburzenia migSniowo-szkieletowe i tkanki lacznej

Bardzo rzadko: bole mieSniowe.

Zaburzenia ogélne i stany w miejscu podania

Czesto: odczyny w miejscu wstrzyknigcia.

W miejscu wstrzyknigcia moze wystapic: zaczerwienienie, bol, $wiad, pokrzywka, obrzeki lub stan
zapalny. Wigkszos¢ odczynow w miejscu wstrzyknigcia preparatéw insuliny ustepuje zwykle w ciagu
kilku dni lub kilku tygodni.

Rzadko: obrzek.

Insulina moze powodowac rzadko zatrzymanie sodu w organizmie i obrzgki, szczeg6lnie gdy
wczesniej wystepujace zaburzenia metaboliczne zostaty wyrdéwnane intensywna insulinoterapia.
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Dzieci

W wigkszos$ci przypadkow profil bezpieczenstwa u pacjentow w wieku < 18 lat jest podobny do
profilu bezpieczenstwa u pacjentéw w wieku > 18 lat.

Raporty dotyczace dzialan niepozadanych, otrzymywane podczas statego nadzoru nad
monitorowaniem bezpieczenstwa farmakoterapii po wprowadzeniu leku do obrotu, zawieraja
doniesienia o stosunkowo czgstszym wystgpowaniu stanow w miejscu wstrzyknigcia (bol w miejscu
wstrzyknigcia, odczyn w miejscu wstrzyknigcia) i zaburzen skory (wysypka, pokrzywka) u pacjentow
w wieku < 18 lat w poréwnaniu z pacjentami w wieku > 18 lat.

Brak wynikéw badan bezpieczenstwa stosowania leku u pacjentow w wieku ponizej 6 lat.

4.9 Przedawkowanie
Objawy

Przedawkowanie insuliny moze prowadzi¢ do cigzkiej hipoglikemii, niekiedy dtugotrwale;j i
zagrazajacej Zyciu.

Postepowanie w przedawkowaniu

Lagodne objawy hipoglikemii mozna leczy¢ podajac doustnie weglowodany. Moze zaj$¢ koniecznos¢
zmiany dawki insuliny, schematu przyjmowania positkow lub aktywnosci fizyczne;j.

W cigzkiej hipoglikemii ze $piaczka, drgawkami lub zaburzeniami neurologicznymi nalezy podac
domigsniowo lub podskoérnie glukagon lub dozylnie stezony roztwor glukozy. Pacjent powinien by¢
monitorowany mimo ustgpienia objawow klinicznych hipoglikemii i otrzymac positek zawierajacy
weglowodany, poniewaz hipoglikemia moze nawroci¢, mimo oczywistej poprawy kliniczne;.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasdciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna Leki przeciwcukrzycowe. Insulina i jej analogi, preparaty dtugo
dziatajace. Kod ATC: A10AE04.

Insulina glargine jest analogiem insuliny ludzkiej o stabej rozpuszczalnosci w obojgtnym pH.
Rozpuszcza sig catkowicie w kwasnym pH roztworu do wstrzykiwan preparatu Lantus (pH 4). Po
wstrzyknigciu do tkanki podskornej kwasny roztwor jest neutralizowany, powstaje mikroprecypitat, z
ktérego uwalniane w sposéb ciagly mate ilo$ci insuliny glargine umozliwiaja utrzymanie na statym
poziomie przewidywalnego stgzenia leku z przedtuzonym czasem dzialania.

Insulina glargine wykazuje bardzo podobne wtasciwosci do insuliny ludzkiej pod wzgledem kinetyki
wiazania z receptorem insuliny. Na podstawie dzialania za posrednictwem tego samego receptora
mozna wysnu¢ wniosek o podobienstwie dziatania insuliny glargine do dziatania insuliny ludzkie;j.

Podstawowe dziatanie insuliny, takze insuliny glargine polega na regulowaniu metabolizmu glukozy.
Insulina i jej analogi zmniejszaja stezenie glukozy we krwi poprzez pobudzenie obwodowego zuzycia
glukozy, szczegodlnie przez migsnie szkieletowe i tkanke thuszczowa oraz poprzez hamowanie
wytwarzania glukozy w watrobie. Insulina hamuje lipoliz¢ w komorkach ttuszczowych, hamuje
proteolizg bialek i nasila syntezg biatek.

W badaniach z zakresu farmakologii klinicznej wykazano, ze po dozylnym podaniu insuliny glargine i
insuliny ludzkiej w takich samych dawkach uzyskuje si¢ rownie silne dziatanie. Podobnie jak w
przypadku wszystkich innych insulin, aktywno$¢ fizyczna i inne czynniki moga mie¢ wptyw na
przebieg dzialania insuliny glargine w czasie.
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W badaniach przeprowadzonych metoda euglikemicznej klamry metabolicznej u 0s6b zdrowych lub
pacjentow z cukrzyca typu 1, poczatek dziatania insuliny glargine po podaniu podskoérnym
wystepowat pozniej w porownaniu do ludzkiej insuliny NPH. Przebieg krzywej przedstawiajacej
stezenie insuliny glargine we krwi byl rownomierny, bez szczytdw stezenia, a czas trwania dziatania
byt wydtuzony.

Ponizszy wykres przedstawia wyniki badania w grupie pacjentéw z cukrzyca.

Rycina 1. Profil aktywnosci insuliny u pacjentéow z cukrzycg typu 1
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Czas (godz.) po wstrzyknigciu s.c. f Koniec okresu obserwacji

* okreslono jako ilo§¢ glukozy podanej we wlewie dozylnym dla utrzymania stalego st¢zenia glukozy
w surowicy (wartos$ci srednie w odstepach godzinnych).

Dhuzszy czas dziatania insuliny glargine jest bezposrednio zwigzany z mniejsza szybkoscia jej
wchianiania i uzasadnia podawanie leku raz na dobg. Czas dzialania insuliny i jej analogow, takich jak
insulina glargine moze w duzym stopniu r6zni¢ si¢ pomi¢dzy poszczegdlnymi osobami, a takze u
danej osoby.

W badaniu klinicznym stwierdzono, ze objawy hipoglikemii lub wyréwnawczych odpowiedzi
hormonoéow przeciwregulacyjnych byty podobne po podaniu dozylnym insuliny glargine oraz insuliny
ludzkiej, zarowno u zdrowych ochotnikow, jak i u pacjentow z cukrzyca typu 1.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Po podaniu podskérnym insuliny glargine zdrowym ochotnikom i pacjentom z cukrzyca, stezenia
insuliny w surowicy krwi wskazywaty na wolniejsze i znacznie bardziej wydtuzone wchlanianie oraz
brak szczytu ste¢zenia w porownaniu do ludzkiej insuliny NPH. Stezenia w surowicy krwi byly zgodne
z profilem aktywnos$ci farmakodynamicznej insuliny glargine. Powyzsza rycina przedstawia profile
aktywnosci insuliny glargine oraz insuliny NPH w czasie.

Przy wstrzykiwaniu insuliny glargine raz na dobg, stan rownowagi stgzen uzyskuje si¢ po 2 - 4 dniach
od podania pierwszej dawki.

Po podaniu dozylnym okres pottrwania insuliny glargine i insuliny ludzkiej byty poréwnywalne.
Insulina glargine rozktadana jest w organizmie ludzkim cz¢$ciowo w tkance podskoérnej — degradacji
ulega koncowa czes¢ tancucha beta, zawierajaca grupe karboksylowa. Powstaja przy tym czynne

metabolity insulina 21*-Gly oraz insulina 21*-Gly-des-30®-Thr. W osoczu krwi wystepuje rowniez nie
zmieniona insulina glargine oraz produkty rozktadu.
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Na podstawie przeprowadzonych badan klinicznych ustalono, ze bezpieczenstwo i1 skutecznosé
dziatania insuliny glargine nie zalezy od wieku i ptci pacjentow.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Wyniki nieklinicznych badan ogdlnych, wlasciwosci farmakologicznych, badan toksycznosci
przewleklej, a takze badan wplywu na reprodukcje, genotoksyczno$¢ i karcynogenno$¢ nie wykazaty
szczegblnego zagrozenia dla ludzi.

6. DANE FARMACEUTYCZNE:

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Chlorek cynku, meta-krezol, glicerol, kwas solny, wodorotlenek sodu, woda do wstrzykiwan.

6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne

Nie wolno miesza¢ preparatu Lantus z innymi produktami leczniczymi. Nalezy zwroci¢ szczegdlna
uwagg, aby strzykawka nie zawierala sladowych ilosci jakiejkolwiek substancji.

6.3  Okres trwalo$ci
3 lata.

Okres trwalosci po pierwszym uzyciu wktadu: produkt moze by¢ przechowywany maksymalnie 4
tygodnie w temperaturze nie przekraczajacej 25°C. Wktadu umieszczonego we wstrzykiwaczu nie
wolno przechowywac¢ w lodowce.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci przy przechowywaniu

Wktady nieuzywane:

Przechowywac¢ w lodowce (2°C - 8°C).

Przechowywa¢ w zewngtrznym opakowaniu kartonowym.

Nie zamrazac.

Unika¢ bezposredniego kontaktu z zamrazalnikiem lub z pojemnikami zawierajacymi substancja
zamrazajaca.

Przechowywanie wkladu bedacego w uzyciu:
W celu zapoznania si¢ z warunkami przechowywania, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Wktad do wstrzykiwacza o pojemnosci 3 ml (ze szkta bezbarwnego typu 1), z czarnym ttokiem (z
gumy bromobutylowej) a z drugiej strony korkiem (z gumy bromobutylowej lub z gumy
bromobutylowej i warstwy poliizoprenu), otoczonym nasadka (aluminiowa). Szklany wktad
umocowany jest w przezroczystym pojemniku zakonczonym z jednej strony plastikowym
gwintowanym pretem.

Opakowania zawieraja 1, 3, 4, 5, 6, 8, 9 lub 10 wktadéw do wstrzykiwacza OptiClik. Nie wszystkie
rodzaje opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Szczegolne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Wktady do wstrzykiwacza OptiClik nalezy uzywac tylko ze wstrzykiwaczem OptiClik, zgodnie z
zaleceniami wytworcy wstrzykiwacza.
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Zaktadajac wktad i igl¢ oraz podajac insuling nalezy postgpowaé zgodnie z instrukcjami obstugi
wstrzykiwaczy.

Jezeli wstrzykiwacz OptiClik jest uszkodzony lub nie dziata prawidlowo (z powodu uszkodzen
mechanicznych) nie nalezy go uzywac. Nalezy uzy¢ nowego wstrzykiwacza OptiClik.

Przed wlozeniem do wstrzykiwacza wklad nalezy przechowywac przez 1 do 2 godzin w temperaturze
pokojowej. Przed uzyciem wktadu nalezy go obejrzec i tylko wtedy zastosowaé jezeli wktad nie jest
uszkodzony i gdy roztwor jest przezroczysty, bezbarwny, nie stwierdza si¢ w nim zadnych czastek
statych, a konsystencja roztworu jest zblizona do konsystencji wody. Preparat Lantus jest roztworem i
nie wymaga dodania rozpuszczalnika przed uzyciem.

Przed wstrzyknigciem insuliny nalezy usuna¢ pecherzyki powietrza (patrz instrukcja uzycia
wstrzykiwacza).

Nie napelnia¢ ponownie zuzytych wktadow.
W przypadku nieprawidtowego dziatania wstrzykiwacza (patrz instrukcja uzycia wstrzykiwacza),

nalezy pobra¢ insuling z wktadu strzykawka (przeznaczona dla insuliny 100 jednostek/ml) i wykonaé
iniekcje.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH, D-65926 Frankfurt am Main, Niemcy

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/00/134/022-029

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/ DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia: 9 czerwiec 2000
Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 9czerwiec 2005

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO.
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lantus 100 jednostek/ml, roztwor do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu.

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Jeden ml roztworu do wstrzykiwan zawiera 3,64 mg substancji czynnej - insuliny glargine, co
odpowiada 100 jednostkom insuliny glargine.

Kazdy wstrzykiwacz zawiera 3 ml roztworu, co odpowiada 300 jednostkom.

Insulina glargine jest analogiem insuliny ludzkiej wytwarzanym metoda rekombinacji DNA z
zastosowaniem szczepow K 12 Escherichia coli.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwoér do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu. OptiSet.

Preparat Lantus jest przezroczystym, bezbarwnym roztworem.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Cukrzyca u dorostych, mtodziezy i dzieci od 6 lat, wymagajaca leczenia insulina.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Moc preparatu jest wyrazona w jednostkach. Jednostki te odnosza si¢ do preparatu Lantus i nie sa tym
samym co jednostki miedzynarodowe lub jednostki wyrazajace moc innych analogdéw insuliny (patrz
punkt 5.1).

Lantus zawiera insuling glargine, analog insuliny o przedtuzonym okresie dziatania. Preparat
przeznaczony jest do stosowania raz na dobe, o dowolnej, ale zawsze o tej samej porze. Za pomoca
wstrzykiwacza OptiSet mozna podawac insuling w dawkach wzrastajacych co 2 jednostki, do
maksymalnej jednorazowej dawki 40 jednostek.

Dawkowanie oraz por¢ stosowania preparatu Lantus nalezy ustali¢ indywidualnie. U pacjentow

z cukrzyca typu 2 lek mozna stosowaé roéwniez w skojarzeniu z doustnymi lekami
przeciwcukrzycowymi.

Dzieci

Skutecznos¢ i bezpieczenstwo stosowania preparatu Lantus u dzieci wykazano jedynie w przypadku
podawania leku wieczorem.

Ze wzgledu na ograniczone do§wiadczenie kliniczne nie przeprowadzono badan skuteczno$ci i
bezpieczenstwa stosowania leku u dzieci ponizej 6 lat.

Zmiana innych preparatéw insuliny na preparat Lantus

Po zmianie schematu dawkowania z zastosowaniem insuliny o posrednim czasie dziatania lub insuliny

o dlugim czasie dziatania na schemat z uzyciem preparatu Lantus moze by¢ konieczna zmiana dawki
dotychczas stosowanej insuliny oraz towarzyszacego leczenia przeciwcukrzycowego (dawka i czas

32



podawania dodatkowych insulin zwyktych lub szybko dzialajacych analogdéw insuliny albo zmiana
dawki doustnych lekow przeciwcukrzycowych).

W celu zmniejszenia ryzyka wystapienia hipoglikemii w nocy lub we wczesnych godzinach rannych,
u pacjentdw, u ktorych nastgpuje zamiana dotychczasowego schematu leczenia insuling z insuliny
izofanowej (NPH) dwa razy na dobg na schemat stosowania preparatu Lantus raz na dobg nalezy
zmniejszy¢ dotychczasowa dawke dobowa insuliny o okoto 20%-30% w ciagu pierwszych tygodni
leczenia. W okresie pierwszych tygodni po zmianie schematu leczenia zmniejszenie dawki dobowej
insuliny powinno by¢ wyréwnane, przynajmniej czg¢Sciowo, przez zwigkszenie dawki insuliny
podawanej bezposrednio przed positkami. Po tym okresie nalezy indywidualnie ustali¢ schemat
leczenia.

Podobnie jak w przypadku innych analogéw insuliny, u pacjentow, ktdrzy otrzymywali duze dawki
insuliny ze wzgledu na wystgpowanie przeciwciat przeciw insulinie ludzkiej, po zastosowaniu
preparatu Lantus moze nastapi¢ poprawa reakcji na insuling.

Zaleca sig $ciste kontrolowanie parametrow metabolicznych w okresie zmiany leku oraz przez
pierwsze tygodnie stosowania nowego schematu leczenia.

W miarg poprawy parametrow metabolicznych i zwigkszonej wrazliwosci na insuling moze by¢
konieczna dalsza korekta dawkowania. Weryfikacja dawki insuliny moze okazac si¢ takze niezbgdna
w przypadku zmiany masy ciata pacjenta, jego trybu zycia, zmiany pory stosowania insuliny lub
wystapienia innych okoliczno$ci, ktore moga mie¢ wplyw na czgstos¢ wystepowania hipoglikemii lub
hiperglikemii (patrz punkt 4.4).

Sposob podawania

Preparat podaje si¢ podskornie.

Nie nalezy podawac preparatu Lantus dozylnie, gdyz przedtuzone dzialanie preparatu zalezy od
podania go do tkanki podskornej. Dozylne wstrzyknigcie preparatu Lantus moze spowodowac
wystapienie cigzkiej hipoglikemii.

Nie stwierdzono klinicznie istotnych réznic dotyczacych stezenia insuliny lub glukozy w surowicy
krwi po wstrzyknigciu preparatu podskornie w powloki brzuszne, migsien naramienny lub udo.
Kolejne miejsca wstrzyknigcia nalezy zmienia¢ w obrebie okreslonego pola wstrzykiwania preparatu.
Preparatu Lantus nie wolno miesza¢ z innymi preparatami insuliny ani rozciencza¢. Mieszanie lub
rozcienczanie moze wptyna¢ na zmiang profilu dziatania preparatu, ponadto mieszanie insulin moze

spowodowa¢ wytracanie si¢ osadu.

Przed uzyciem wstrzykiwacza OptiSet nalezy doktadnie przeczyta¢ instrukcjg uzycia wstrzykiwacza
zawarta w ulotce dla pacjenta (patrz punkt 6.6).

Ze wzgledu na ograniczone do$wiadczenie kliniczne nie okre$lono skutecznosci i bezpieczenstwa
stosowania preparatu Lantus w nastgpujacych grupach pacjentow: pacjenci z zaburzona czynno$cia
watroby, pacjenci z umiarkowanym lub ci¢zkim zaburzeniem czynnos$ci nerek (patrz punkt 4.4).

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na insuling glargine lub ktérakolwiek substancj¢ pomocnicza zawarta w preparacie,
patrz punkt 6.1.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Preparat Lantus nie jest lekiem z wyboru do leczenia kwasicy ketonowej. W takich przypadkach
nalezy podawa¢ dozylnie zwykta (regular) insuling ludzka.
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Bezpieczenstwo stosowania i skutecznos$¢ preparatu Lantus zostala wykazana dla mtodziezy i dzieci
powyzej 6 lat.

Ze wzgledu na ograniczone doswiadczenie kliniczne nie okreslono skutecznosci i bezpieczenstwa
stosowania preparatu u dzieci ponizej 6 lat, u pacjentéw z zaburzona czynno$cia watroby oraz u
pacjentéw z umiarkowanym lub cigzkim zaburzeniem czynnosci nerek (patrz punkt 4.2.).

U pacjentéw z zaburzona czynnoscia nerek zapotrzebowanie na insuling moze by¢ zmniejszone
wskutek wolniejszego metabolizmu insuliny. Réwniez u 0s6b w podesztym wieku postepujace
pogorszenie czynno$ci nerek moze prowadzi¢ do zmniejszania zapotrzebowania na insuling.

U pacjentéw z cigzkim zaburzeniem czynnos$ci watroby zapotrzebowanie na insuling moze by¢
zmniejszone z powodu zmniejszonego procesu glukoneogenezy oraz z powodu zaburzen metabolizmu
insuliny.

Jezeli wyniki pomiaru stgzenia glukozy wskazuja na mala skuteczno$¢ leczenia lub, jezeli u pacjenta
wystegpuje sktonnos¢ do hiperglikemii lub hipoglikemii, nalezy najpierw sprawdzi¢, czy pacjent
przestrzega zaleconego schematu leczenia, gdzie i w jaki sposob wstrzykiwany jest preparat, a takze
uwzglednié inne, istotne dla skutecznos$ci leczenia czynniki, a dopiero nastgpnie rozwazy¢
zweryfikowanie dawkowania insuliny.

Zmiana na inny typ insuliny lub insuling innego pochodzenia powinna odbywac si¢ pod Scista kontrola
lekarska i moze wymaga¢ zmiany dawki.

Hipoglikemia

Czas wystgpowania hipoglikemii zalezy od profilu dziatania stosowanych insulin i moze ulec zmianie
po weryfikacji schematu leczenia.

Ze wzgledu na bardziej stabilny profil insulinemii podczas stosowania preparatu Lantus, mozna
spodziewac si¢ ograniczenia wystgpowania hipoglikemii w godzinach nocnych, ale czgstszego
wystepowania hipoglikemii we wezesnych godzinach rannych.

Szczegodlnie wnikliwa obserwacjg oraz monitorowanie glikemii zaleca si¢ u pacjentow, u ktorych
wystapienie hipoglikemii moze mie¢ szczegdlne znaczenie kliniczne (chorzy z istotnym zwe¢zeniem
tetnic wiencowych i choroba naczyniowa mézgu — zagrozenie komplikacjami kardiologicznymi lub
moézgowymi spowodowanymi hipoglikemia), jak rowniez u pacjentdw z retinopatia proliferacyjna,
szczegolnie jesli nie stosowano u nich fotokoagulacji (ryzyko przejsciowej utraty wzroku zwiazanej z
hipoglikemia).

Pacjenci powinni by¢ poinformowani o tym, Ze objawy zapowiadajace hipoglikemi¢ moga by¢ mniej
wyraziste. U niektorych pacjentow objawy zapowiadajace hipoglikemig moga by¢ zmienione, stabiej
zaznaczone, badz moga w ogole nie wystapi¢. Naleza do nich pacjenci:

u ktorych uzyskano lepsza kontrole glikemii,

u ktorych hipoglikemia rozwija si¢ stopniowo,

w podeszlym wieku,

u ktorych nastapita zamiana insuliny zwierzecej na insuling ludzka,

u ktérych wystepuje neuropatia uktadu autonomicznego,

z wieloletnia cukrzyca,

z zaburzeniami psychicznymi,

stosujacych jednoczesnie inne leki o podobnym dziataniu (patrz punkt 4.5).

W wymienionych sytuacjach moze dojs¢ do cigzkiej hipoglikemii (niekiedy z utratg przytomnosci),
zanim pacjent uswiadomi sobie jej wystapienie.

Wydhuzone dziatanie podanej podskornie insuliny glargine moze op6znia¢ ustapienie hipoglikemii.
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Prawidtowe lub obnizone wartos$ci stezenia hemoglobiny glikowanej wskazywa¢ moga na mozliwos¢

wystepowania (zwlaszcza w porze nocnej) nawracajacej, nierozpoznanej hipoglikemii.

Przestrzeganie przez pacjenta zalecen dotyczacych dawkowania leku oraz diety, wlasciwe podawanie

insuliny oraz obserwacja objawoéw poczatkowych hipoglikemii maja podstawowe znaczenie dla

zmniejszenia ryzyka jej wystapienia. Czynniki zwigkszajace zagrozenie wystapienia hipoglikemii

wymagaja prowadzenia szczegdlnie Scistej kontroli metabolicznej cukrzycy i moga powodowac

konieczno$¢ skorygowania stosowanej dawki insuliny. Do czynnikow zwigkszajacych ryzyko

wystapienia hipoglikemii naleza:

. zmiana miejsca wstrzykiwania leku,

. poprawa wrazliwosci na insuling (np. usunigcie czynnikow wywolujacych stres),

. inny niz zwykle, intensywniejszy lub dtuzszy wysilek fizyczny,

. wspdtistniejace inne choroby lub objawy chorobowe (np. wymioty, biegunka),

. nieprzestrzeganie zasad dotyczacych przyjmowania positkow,

. opuszczenie positku,

. spozycie alkoholu,

. niektére nie wyréwnane zaburzenia endokrynologiczne (np. niedoczynnos¢ tarczycy,
niedoczynno$¢ przedniego ptata przysadki mozgowej, niewydolno$é kory nadnerczy),

. jednoczesne stosowanie niektorych innych lekow.

Wspolistniejace choroby

Wspotistniejace choroby wymagaja intensywnej kontroli metabolicznej. W wielu przypadkach
wskazane jest wykonanie badania moczu na obecnos¢ ciat ketonowych i czgsto konieczne jest
zwiekszenie dawki insuliny, gdyz zapotrzebowanie na insuling w takich sytuacjach zwykle wzrasta.
Pacjenci z cukrzyca typu 1, jesli sa w stanie spozywac tylko niewielkie ilosci pokarmow lub
pokarmoéw w ogdle nie przyjmuja (maja wymioty itp.) powinni przyjmowac regularnie chociazby mate
ilosci weglowodandw, jako ze nie wolno nigdy catkowicie zrezygnowac z podawania insuliny.

Postepowanie ze wstrzykiwaczem
Przed uzyciem wstrzykiwacza OptiSet nalezy dokladnie przeczyta¢ instrukcje uzycia zawarta w ulotce
dla pacjenta. Wstrzykiwacza OptiSet nalezy uzywac zgodnie z instrukcja uzycia (patrz punkt 6.6).

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Wiele substancji ma wptyw na metabolizm glukozy. Ich przyjmowanie moze wymaga¢ zmiany dawki
insuliny glargine.

Do substancji, ktore moga nasila¢ dzialanie hipoglikemizujace insuliny (zmniejszy¢ stezenie glukozy
we krwi) 1 tym samym zwigksza¢ mozliwo$¢ wystapienia hipoglikemii naleza: doustne leki
przeciwcukrzycowe, inhibitory konwertazy angiotensyny, dizopiramid, fibraty, fluoksetyna, inhibitory
monoaminooksydazy, pentoksyfilina, propoksyfen, salicylany i sulfonamidy.

Do substancji, ktore moga zmniejsza¢ dziatanie hipoglikemizujace insuliny naleza: kortykosteroidy,
danazol, diazoksyd, leki moczopedne, glukagon, izoniazyd, estrogeny i progestageny, pochodne
fenotiazyny, somatropina, leki sympatykomimetyczne (np. adrenalina, salbutamol, terbutalina),
hormony tarczycy, nietypowe leki przeciwpsychotyczne (np. klozapina, olanzapina) i inhibitory
proteazy.

Leki beta-adrenolityczne, klonidyna, sole litu lub alkohol moga zar6wno nasila¢, jak i ostabia¢
dzialanie hipoglikemizujace insuliny. Pentamidyna spowodowa¢ moze hipoglikemig, po ktorej
niekiedy moze nastapi¢ hiperglikemia.

Pod wptywem lekow sympatykolitycznych, takich jak leki beta-adrenolityczne, klonidyna,
guanetydyna i rezerpina wyréwnawcze reakcje adrenergiczne moga by¢ zmniejszone lub moga wcale

nie wystapic.
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4.6 Cigzailaktacja

Cigza

Dotychczas nie ma danych klinicznych dotyczacych zastosowania preparatu u kobiet w ciazy w
kontrolowanych badaniach klinicznych. Ograniczona liczba ekspozycji podczas ciazy z danych
monitorowania po wprowadzeniu produktu do obrotu nie wykazuje wystgpowania dziatan
niepozadanych po zastosowaniu insuliny glargine na przebieg ciazy lub na zdrowie ptodu i
noworodka. Dotychczas nie sa dostepne inne odpowiednie dane epidemiologiczne.

Badania na zwierzgtach nie wykazaty bezposredniego szkodliwego dziatania na przebieg ciazy,
rozw0j zarodka lub ptodu, pordd lub rozwéj noworodka (patrz punkt 5.3).

Dostepne dane kliniczne sa niewystarczajace, aby wykluczy¢ ryzyko. W razie potrzeby mozna
rozwazy¢ stosowanie preparatu Lantus podczas ciazy.

Dla pacjentek z cukrzyca istniejaca przed ciaza lub u pacjentek z cukrzyca cigzarnych, szczegolnie
wazna jest kontrola glikemii i utrzymanie prawidtowych parametréw wyréwnania metabolicznego
cukrzycy przez caty okres ciazy.

W pierwszym trymestrze ciazy zapotrzebowanie na insuling ulega na ogél zmniejszeniu, natomiast w
drugim i trzecim trymestrze wzrasta. Bezposrednio po porodzie zapotrzebowanie na insuling szybko
maleje (wzrasta ryzyko wystapienia hipoglikemii). Duze znaczenie ma w tym okresie kontrola
poziomu glukozy we krwi.

Laktacja
U kobiet karmiacych dawkowanie insuliny i dieta moga wymagac¢ zmian.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Zdolnos¢ do koncentracji i szybkos$¢ reakcji pacjentow z cukrzyca moze ulec uposledzeniu

w nastegpstwie hipoglikemii lub hiperglikemii oraz z powodu pogorszenia widzenia. Stwarza to
zagrozenie w sytuacjach, gdy zachowanie tej zdolnosci jest szczegolnie istotne (np. prowadzenie
samochodu lub obstugiwanie urzadzenia mechanicznego w ruchu).

Pacjenta nalezy poinformowacé, ze powinien podja¢ dziatania zapobiegajace wystapieniu hipoglikemii
w czasie prowadzenia samochodu. Ma to szczeg6lne znaczenie u pacjentéw, u ktorych objawy
poczatkowe hipoglikemii nie wystgpuja lub wystgpuja w nieznacznym nasileniu oraz dla pacjentow, u
ktorych czgsto wystepuje hipoglikemia. W takich przypadkach nalezy rozwazy¢ czy prowadzenie
pojazdow lub obstugiwanie urzadzen mechanicznych przez pacjenta jest wskazane.

4.8 Dzialania niepozadane

Hipoglikemia jest najczgSciej wystgpujacym dziataniem niepozadanym w leczeniu insuling, moze
wystapi¢, gdy dawka insuliny jest zbyt duza w stosunku do zapotrzebowania.

Wymienione ponizej dziatania niepozadane opisane w badaniach klinicznych zostaty podane wedtug
klasyfikacji uktadow narzadowych i wedlug czgstosci wystgpowania (bardzo czgsto: >1/10; czgsto:
>1/100, <1/10; niezbyt czesto: >1/1000, <1/100; rzadko: >1/10 000, <1/1000; bardzo rzadko: <1/10
000).

W obrebie kazdej grupy o okreslonej czestosci wystgpowania objawy niepozadane sa wymienione
zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania
Bardzo czgsto: hipoglikemia.

Cigzka hipoglikemia, zwlaszcza nawracajaca, moze prowadzi¢ do cigzkich uszkodzen
neurologicznych. Dhugotrwata cigzka hipoglikemia moze stanowi¢ zagrozenie zycia.
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U wielu pacjentéw objawy podmiotowe i przedmiotowe neuroglikopenii sa poprzedzone przez objawy
wyrownawcze ze strony uktadu adrenergicznego. Na og6t, im wigksze 1 szybsze jest obnizenie
stezenia glukozy we krwi, tym objawy te sa bardziej zaznaczone.

Zaburzenia ukladu immunologicznego

Rzadko: reakcje nadwrazliwosci.

Reakcje nadwrazliwo$ci typu wczesnego na insuling wystepuja rzadko. Tego typu reakcjom na
insuling (w tym na insuling glargine) lub na substancje pomocnicze moga towarzyszy¢ uogoélnione
reakcje skorne, obrzgk naczynioruchowy, skurcz oskrzeli, hipotonia oraz wstrzas i moga stanowi¢ one
zagrozenie dla zycia.

Stosowanie insuliny moze by¢ przyczyna powstawania przeciwcial przeciwko insulinie.
Wystepowanie przeciwcial o krzyzowej reakcji w stosunku do insuliny ludzkiej oraz insuliny glargine
obserwowano w badaniach klinicznych z ta sama czgstotliwoscia w grupach pacjentow otrzymujacych
insuling NPH jak i u pacjentéw otrzymujacych insuling glargine. W rzadkich przypadkach obecnosé¢
przeciwcial stwarza konieczno$¢ zmiany dawki insuliny w celu zmniejszenia tendencji do
wystepowania hiperglikemii lub hipoglikemii.

Zaburzenia ukladu nerwowego

Bardzo rzadko: zaburzenie smaku.

Zaburzenia oka

Rzadko: zaburzenia widzenia.

Znaczne zmiany stg¢zenia glukozy we krwi moga powodowac przemijajace zaburzenia widzenia,
spowodowane zmianami turgoru oraz wskaznika refrakcji soczewki.

Rzadko: retinopatia.

Dlugotrwata poprawa kontroli glikemii zmniejsza ryzyko progresji retinopatii cukrzycowe;j. Jednakze
intensyfikacja leczenia insulina z nagla poprawa kontroli glikemii moze wiazac¢ si¢ z przemijajacym
nasileniem retinopatii cukrzycowe;j. U pacjentdw z retinopatia proliferacyjna, szczeg6lnie u oséb nie
leczonych metoda fotokoagulacji, cigzka hipoglikemia moze sta¢ si¢ przyczyna przemijajacej §lepoty.
Zaburzenia skory i tkanki podskdrnej

Podobnie jak w przypadku stosowania innych rodzajow insulin, moze wystapi¢ lipodystrofia w
miejscu wstrzyknigcia, ktéra opoéznia miejscowe wchtanianie insuliny. Ciagle zmiany miejsca
wstrzykiwan w ramach okre§lonego obszaru moga zapobiec lub zmniejszy¢ wystgpowanie takich
reakcji.

Czgsto: lipohipertrofia.

Niezbyt czesto: lipoatrofia.

Zaburzenia mig¢Sniowo-szkieletowe i tkanki lacznej

Bardzo rzadko: bole migSniowe.

Zaburzenia ogélne i stany w miejscu podania

Czesto: odczyny w miejscu wstrzyknigcia.

W miejscu wstrzyknigcia moze wystapic¢: zaczerwienienie, bol, §wiad, pokrzywka, obrzeki Iub stan

zapalny. Wigkszo$¢ odczyndéw w miejscu wstrzyknigcia preparatow insuliny ustgpuje zwykle w ciagu
kilku dni lub kilku tygodni.
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Rzadko: obrzek.
Insulina moze powodowac¢ rzadko zatrzymanie sodu w organizmie i obrzeki, szczegélnie gdy
wczesniej wystepujace zaburzenia metaboliczne zostaly wyrdownane intensywna insulinoterapia.

Dzieci

W wigkszos$ci przypadkow profil bezpieczenstwa u pacjentow w wieku < 18 lat jest podobny do
profilu bezpieczenstwa u pacjentow w wieku > 18 lat.

Raporty dotyczace dzialan niepozadanych, otrzymywane podczas statego nadzoru nad
monitorowaniem bezpieczenstwa farmakoterapii po wprowadzeniu leku do obrotu, zawieraja
doniesienia o stosunkowo czgstszym wystepowaniu standw w miejscu wstrzyknigcia (bol w miejscu
wstrzyknigcia, odczyn w miejscu wstrzyknigcia) i zaburzen skory (wysypka, pokrzywka) u pacjentow
w wieku < 18 lat w poro6wnaniu z pacjentami w wieku > 18 Iat.

Brak wynikoéw badan bezpieczenstwa stosowania leku u pacjentow w wieku ponizej 6 lat.

4.9 Przedawkowanie
Objawy

Przedawkowanie insuliny moze prowadzi¢ do cigzkiej hipoglikemii, niekiedy dlugotrwatej i
zagrazajacej Zyciu.

Postgpowanie w przedawkowaniu

Lagodne objawy hipoglikemii mozna leczy¢ podajac doustnie weglowodany. Moze zaj$¢ konieczno$¢
zmiany dawki insuliny, schematu przyjmowania positkow lub aktywnosci fizyczne;.

W cigzkiej hipoglikemii ze $piaczka, drgawkami lub zaburzeniami neurologicznymi nalezy poda¢
domigs$niowo lub podskdrnie glukagon lub dozylnie stezony roztwor glukozy. Pacjent powinien by¢
monitorowany mimo ustapienia objawow klinicznych hipoglikemii i otrzymac positek zawierajacy
weglowodany, poniewaz hipoglikemia moze nawroci¢, mimo oczywistej poprawy kliniczne;j.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wilasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki przeciwcukrzycowe. Insulina i jej analogi, preparaty dlugo
dziatajace. Kod ATC: A10AE04

Insulina glargine jest analogiem insuliny ludzkiej o stabej rozpuszczalnosci w obojgtnym pH.
Rozpuszcza si¢ catkowicie w kwasnym pH roztworu do wstrzykiwan preparatu Lantus (pH 4). Po
wstrzyknigciu do tkanki podskornej kwasny roztwor jest neutralizowany, powstaje mikroprecypitat, z
ktérego uwalniane w sposob ciagly mate ilosci insuliny glargine umozliwiaja utrzymanie na statym
poziomie przewidywalnego stezenia leku z przedtuzonym czasem dzialania.

Insulina glargine wykazuje bardzo podobne wlasciwosci do insuliny ludzkiej pod wzgledem kinetyki
wigzania z receptorem insuliny. Na podstawie dziatania za posrednictwem tego samego receptora
mozna wysnu¢ wniosek o podobienstwie dzialania insuliny glargine do dziatania insuliny ludzkiej.

Podstawowe dziatanie insuliny, takze insuliny glargine polega na regulowaniu metabolizmu glukozy.
Insulina i jej analogi zmniejszaja stezenie glukozy we krwi poprzez pobudzenie obwodowego zuzycia
glukozy, szczegolnie przez migsnie szkieletowe i tkanke ttuszczowa oraz poprzez hamowanie
wytwarzania glukozy w watrobie. Insulina hamuje lipoliz¢ w komérkach thuszczowych, hamuje
proteolizg bialek i nasila syntezg biatek.

W badaniach z zakresu farmakologii klinicznej wykazano, ze po dozylnym podaniu insuliny glargine i
insuliny ludzkiej w takich samych dawkach uzyskuje si¢ rownie silne dziatanie. Podobnie jak w
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przypadku wszystkich innych insulin, aktywnos$¢ fizyczna i inne czynniki moga mie¢ wptyw na
przebieg dziatania insuliny glargine w czasie.

W badaniach przeprowadzonych metoda euglikemicznej klamry metabolicznej u 0s6b zdrowych lub
pacjentow z cukrzyca typu 1, poczatek dziatania insuliny glargine po podaniu podskornym
wystepowat pozniej w porownaniu do ludzkiej insuliny NPH. Przebieg krzywej przedstawiajacej
stezenie insuliny glargine we krwi byt réwnomierny, bez szczytow st¢zenia, a czas trwania dziatania
byt wydhtuzony.

Ponizszy wykres przedstawia wyniki badania w grupie pacjentéw z cukrzyca.

Rycina 1. Profil aktywnoSci insuliny u pacjentéow z cukrzycg typu 1
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* okreslono jako ilo§¢ glukozy podanej we wlewie dozylnym dla utrzymania stalego st¢zenia glukozy
w surowicy (wartosci srednie w odstgpach godzinnych).

Dhuzszy czas dziatania insuliny glargine jest bezposrednio zwiazany z mniejsza szybkoscia jej
wchianiania i uzasadnia podawanie leku raz na dobg. Czas dzialania insuliny i jej analogow, takich jak
insulina glargine moze w duzym stopniu r6zni¢ si¢ pomi¢dzy poszczegdlnymi osobami, a takze u
danej osoby.

W badaniu klinicznym stwierdzono, ze objawy hipoglikemii lub wyréwnawczych odpowiedzi
hormonoéow przeciwregulacyjnych byty podobne po podaniu dozylnym insuliny glargine oraz insuliny
ludzkiej, zarowno u zdrowych ochotnikow, jak i u pacjentdow z cukrzyca typu 1.

5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne

Po podaniu podskérnym insuliny glargine zdrowym ochotnikom i pacjentom z cukrzyca, stgzenia
insuliny w surowicy krwi wskazywaty na wolniejsze i znacznie bardziej wydluzone wchtanianie oraz
brak szczytu stezenia w pordwnaniu do ludzkiej insuliny NPH. St¢zenia w surowicy krwi byly zgodne
z profilem aktywnosci farmakodynamicznej insuliny glargine. Powyzsza rycina przedstawia profile

aktywnosci insuliny glargine oraz insuliny NPH w czasie.

Przy wstrzykiwaniu insuliny glargine raz na dobg stan rownowagi stgzen uzyskuje si¢ po 2—4 dniach
od podania pierwszej dawki.

Po podaniu dozylnym okres pottrwania insuliny glargine oraz insuliny ludzkiej byly poréwnywalne.

39



Insulina glargine rozktadana jest w organizmie ludzkim czesciowo w tkance podskornej — degradacji
ulega koficowa cze$¢ tancucha beta, zawierajaca grupg karboksylowa. Powstaja przy tym czynne
metabolity insulina 21*-Gly oraz insulina 21*-Gly-des-30°-Thr. W osoczu krwi wystepuje rowniez nie
zmieniona insulina glargine oraz produkty rozktadu.

Na podstawie przeprowadzonych badan klinicznych ustalono, ze bezpieczenstwo i skuteczno$é
dziatania insuliny glargine nie zalezy od wieku i plci pacjentow.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Wyniki nieklinicznych badan ogdlnych, wlasciwosci farmakologicznych, badan toksycznosci
przewleklej, a takze badan wpltywu na reprodukcje, genotoksycznos¢ i karcynogennos$¢ nie wykazaty
szczegolnego zagrozenia dla ludzi.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Chlorek cynku, meta-krezol, glicerol, kwas solny, wodorotlenek sodu, woda do wstrzykiwan.

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie wolno miesza¢ preparatu Lantus z innymi produktami leczniczymi.

6.3  OKkres trwalosci

3 lata.

Okres trwalo$ci wstrzykiwacza po pierwszym uzyciu: produkt moze by¢ przechowywany
maksymalnie 4 tygodnie w temperaturze nie przekraczajacej 25°C. Wstrzykiwaczy bgdacych w uzyciu
nie wolno przechowywa¢ w lodowce.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci przy przechowywaniu

Wstrzykiwacze nieuzywane:

Przechowywac¢ w lodowce (2°C - 8°C).

Przechowywa¢ w zewngetrznym opakowaniu kartonowym.

Nie zamrazac.

Unika¢ bezposredniego kontaktu wstrzykiwacza z zamrazalnikiem lub z pojemnikami zawierajacymi

substancja zamrazajaca.

Przed pierwszym uzyciem wstrzykiwacz nalezy przechowac przez 1 do 2 godzin w temperaturze
pokojowe;j.

Wstrzykiwacze uzywane:
W celu zapoznania si¢ z warunkami przechowywania, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Wktad do wstrzykiwacza o pojemnosci 3 ml (ze szkla bezbarwnego typu 1) z czarnym ttokiem (z
gumy bromobutylowej) a z drugiej strony korkiem (z gumy bromobutylowej lub z gumy
bromobutylowej i warstwy poliizoprenu), otoczonym nasadka (aluminiowa). Wklad umieszczony jest
w jednorazowym wstrzykiwaczu. Igly nie sa dotaczone do opakowania.

Opakowania zawierajq 1, 3, 4, 5, 6, 8, 9 lub 10 jednorazowych wstrzykiwaczy. Nie wszystkie rodzaje
opakowan musza znajdowacé si¢ w obrocie.
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6.6  Szczegoélne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Przed pierwszym uzyciem wstrzykiwacz nalezy przechowa¢ przez 1 do 2 godzin w temperaturze
pokojowe;.

Przed uzyciem wktadu nalezy go obejrze¢ i tylko wtedy zastosowaé, gdy roztwor jest przezroczysty,
bezbarwny, nie stwierdza si¢ w nim zadnych czastek statych a konsystencja roztworu jest zblizona do
konsystencji wody. Preparat Lantus jest roztworem i nie wymaga dodania rozpuszczalnika przed
uzyciem.

Nie napetnia¢ ponownie zuzytych wstrzykiwaczy.

Ze wzgledu na ryzyko przenoszenia chordb, wstrzykiwacz jest przeznaczony tylko dla jednego
pacjenta.

Postepowanie ze wstrzykiwaczem
Przed uzyciem wstrzykiwacza OptiSet naleZy uwaznie przeczytaé instrukcje uzycia zawarta w
ulotce dla pacjenta.

Nasadka wstrzykiwacza Pojemnik z igta (nie dotaczany) ) Wstrzykiwacz

[ 1 [ “Uszczelka ochronna ) | Pojemnik z insuling Nazwa i kolorowy kod | Wskaznik
T Czamy tiok insuliny | dawki insuliny

Zewnetrzna ‘ Wewnetrzna | !
oslona | ostona Igla Kolorowy Skala zawartosci :
iaty I oty Gumowa pasek insuliny Pok_ret!o Przycw_sk
" |uszczelka nastawienia | podania
dawki  dawki

Schemat budowy wstrzykiwacza

Wazne informacje dotyczace uzywania wstrzykiwacza OptiSet:

o Przed kazdym uzyciem wstrzykiwacza nalezy zatozy¢ nowa igle. Nalezy uzywac tylko igiet
przeznaczonych do stosowania ze wstrzykiwaczem OptiSet.

. Przed kazda iniekcja nalezy wykonac test bezpieczenstwa.

. W nowych wstrzykiwaczach OptiSet, pierwszy test bezpieczenstwa musi by¢ wykonany ze
wskaznikiem dawki insuliny ustawionym na liczbg 8 jednostek, czyli poziom ustawiony przez
producenta.

. Pokrettem nastawienia dawki mozna obracac tylko w jednym kierunku.

o Nie wolno przekrgcac pokretta nastawienia dawki (zmienia¢ dawki) po odciagnigciu przycisku
podania dawki.

. Wstrzykiwacz jest przeznaczony do uzycia tylko przez jednego pacjenta, nie moga uzywac go
inne osoby.

o Jesli wstrzyknigcie jest wykonywane przez inng osobg, nalezy zwroci¢ szczegdlna uwage, aby
osoba ta nie uktula si¢ przypadkowo igla i zeby nie doszto do przeniesienia zakazenia.

. Nigdy nie nalezy uzywaé wstrzykiwacza OptiSet, jezeli zostat on uszkodzony lub jezeli nie ma
pewnosci, czy dziata on prawidtowo.

. Nalezy posiada¢ zapasowy wstrzykiwacz OptiSet na wypadek zagubienia lub uszkodzenia

wstrzykiwacza OptiSet aktualnie uzywanego.
Przechowywanie
Nalezy sprawdzi¢ w punkcie 6.4 warunki przechowywania wstrzykiwacza OptiSet.

Jezeli wstrzykiwacz OptiSet jest przechowywany w lodowce, nalezy go wyjac na 1 do 2 godzin przed
wstrzyknigciem, aby si¢ ogrzat. Wstrzykiwanie zimnej insuliny jest bardziej bolesne.

Zuzytych wstrzykiwaczy OptiSet nalezy pozbywacé si¢ w sposob okreslony przez lokalne wladze.
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Postepowanie ze wstrzykiwaczami

Wstrzykiwacz OptiSet nalezy chroni¢ przed kurzem i zabrudzeniem.

Wstrzykiwacz OptiSet mozna wyciera¢ z zewnatrz za pomoca wilgotnej szmatki.

Nie nalezy moczy¢, my¢ lub smarowaé wstrzykiwacza, gdyz moze to prowadzi¢ do jego uszkodzenia.

Wstrzykiwacz OptiSet zostal opracowany tak, aby wstrzykiwac lek doktadnie i bezpiecznie. Nalezy
obchodzi¢ si¢ z nim ostroznie. Nalezy unikac sytuacji, w ktorych wstrzykiwacz OptiSet mogtby ulec
uszkodzeniu. Jesli wstrzykiwacz mogt zosta¢ uszkodzony, nalezy uzy¢ nowego wstrzykiwacza
OptiSet.

Punkt 1.  Kontrola insuliny

Po zdjeciu nasadki wstrzykiwacza nalezy sprawdzi¢, na etykiecie wstrzykiwacza i na pojemniku z
insulina, czy wzigto wlasciwa insuling. Nalezy sprawdzi¢ rowniez wyglad insuliny: roztwor insuliny
musi by¢ przejrzysty, bezbarwny, bez widocznych czastek statych oraz powinien mie¢ konsystencj¢
podobna do wody. Nie nalezy uzywac wstrzykiwacza OptiSet jesli roztwor insuliny jest metny,
barwny lub zawiera widoczne czastki.

Punkt 2.  Zakladanie igly

Igte nalezy starannie zalozy¢ bezposrednio na wstrzykiwacz.

Punkt 3. Wykonanie testu bezpieczenstwa

Przed kazdym wstrzyknigciem nalezy wykonac test bezpieczenstwa.

W nowych, nieuzywanych wstrzykiwaczach OptiSet, dawka 8 jednostek jest juz ustawiona przez
producenta do wykonania pierwszego testu bezpieczenstwa.

We wstrzykiwaczach OptiSet uzywanych, nalezy ustawi¢ dawke 2 jednostek obracajac pokretto
nastawienia dawki insuliny do przodu do momentu, gdy wskaznik dawki pokaze 2 jednostki.
Pokrettem nastawienia dawki mozna obraca¢ tylko w jednym kierunku.

Nastgpnie nalezy odciagna¢ maksymalnie przycisk podania dawki, w celu zatadowania dawki. Nie
wolno przekrecaé pokretta nastawienia dawki po odciagnigciu przycisku podania dawki.

Zdja¢ zewnetrzng i wewngtrzna ostong igly. Zewnetrzna ostong igly zatrzymaé do wyrzucenia ze
zuzyta igla.

Trzymajac wstrzykiwacz pionowo z igla skierowang ku gorze uderzaé¢ palcem w pojemnik z insuling
tak, aby wszystkie pgcherzyki powietrza przesungty si¢ w kierunku igly.

Nastepnie wcisnaé do konca przycisk podania dawki insuliny.

Pojawienie si¢ insuliny na koncu igly $wiadczy o sprawnosci wstrzykiwacza i igly.

Jesli na koncu igly nie pojawi si¢ insulina, nalezy dwukrotnie powtdrzy¢ czynnosci opisane w
punkcie 3. do momentu az insulina pojawi si¢ na koncu igly. . Jesli nadal na koncu igly nie pojawi si¢
insulina, nalezy zmieni¢ igltg, gdyz moze by¢ ona niedrozna i powtdrzyc¢ test jeszcze raz. Jesli po
zmianie igly, na koficu igly nie pojawi si¢ insulina, wstrzykiwacz OptiSet moze by¢ uszkodzony. Nie
nalezy uzywac tego wstrzykiwacza OptiSet.
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Punkt 4.  Ustawianie dawki insuliny

Dawkg mozna ustawia¢ w odstegpach co 2 jednostki, w zakresie od minimum 2 jednostek do
maksimum 40 jednostek. Jezeli wymagana dawka jest wigksza niz 40 jednostek, nalezy podaé ja w
dwoch lub wigcej wstrzyknigciach.

Sprawdzi¢ czy w pojemniku jest wystarczajaca ilo$¢ insuliny do podania ustawianej dawki.

Skala zawarto$ci insuliny na przezroczystym pojemniku z insulina pokazuje, ile w przyblizeniu
insuliny pozostalo we wstrzykiwaczu Optiset. Skali tej nie wolno uzywa¢ do ustawiania dawki
insuliny.

Jezeli czarny tlok znajduje si¢ na poczatku kolorowego paska, oznacza to, ze w pojemniku pozostato
okoto 40 jednostek insuliny.

Jezeli czarny ttok znajduje sig na koncu kolorowego paska, oznacza to, ze w pojemniku pozostato
okoto 20 jednostek insuliny.

Pokregtlem nastawienia dawki insuliny nalezy obraca¢ do przodu do czasu az wskaznik pokaze zadana
dawke.

PunktS. Ladowanie dawki insuliny

Maksymalnie odciagna¢ przycisk podania dawki insuliny w celu zatadowania dawki.

Nalezy sprawdzi¢ czy wybrana dawka zostala zaladowana w calo$ci. Nalezy zwroci¢ uwagg, ze
przycisk podania dawki mozna odciagna¢ tak daleko, jak to wynika z zawartos$ci insuliny, ktora
pozostata w pojemniku.

Przycisk podania dawki umozliwia sprawdzenie jaka dawka zostata zatadowana. Przycisk podania
dawki trzeba odciagnaé podczas tego sprawdzania. Ostatnia gruba kreska widoczna na przycisku
podania dawki pokazuje jaka ilo$¢ insuliny zostata zatadowana. Kiedy przycisk podania dawki jest
odciagniety, tylko gorna czgs¢ grubej kreski moze by¢ widoczna.

Punkt 6.  Wstrzykiwanie dawki insuliny

Lekarz powinien poinformowac pacjenta o technice wstrzykiwania.
Igte nalezy wkiu¢ pod skore.

Woecisna¢ przycisk podania dawki do konca. Stycha¢ bedzie przy tym kliknigcie, ktore zakonczy sie,

gdy przycisk podania dawki zostanie wcisnigty catkowicie. Przed wyjeciem igly ze skoéry przytrzymac

wcisnigty przycisk podania przez 10 sekund. To zapewni, ze cata dawka insuliny zostanie uwolniona.

Punkt7. Zdejmowanie i wyrzucanie igly

Po kazdej iniekcji iglg nalezy zdjac ze wstrzykiwacza i wyrzucic ja. Postgpowanie takie pomaga

zapobiegac¢ zanieczyszczeniu i(lub) zakazeniu insuliny, jak rowniez dostaniem si¢ powietrza do

pojemnika z insuling i wyciekiem insuliny, co moze spowodowac¢ podanie niewtasciwej dawki.

Uzywanych igiet nie wolno stosowa¢ ponownie.

Natozy¢ nasadke na wstrzykiwacz.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH, D-65926 Frankfurt am Main, Niemcy
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8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/00/134/008-011

EU/1/00/134/018-021

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/ DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia: 9 czerwiec 2000

Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 9 czerwiec 2005

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lantus 100 jednostek/ml, roztwor do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu.

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Jeden ml roztworu do wstrzykiwan zawiera 3,64 mg substancji czynnej - insuliny glargine, co
odpowiada 100 jednostkom insuliny glargine.

Kazdy wstrzykiwacz zawiera 3 ml roztworu, co odpowiada 300 jednostkom.

Insulina glargine jest analogiem insuliny ludzkiej wytwarzanym metoda rekombinacji DNA z
zastosowaniem szczepow K 12 Escherichia coli.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA
Roztwoér do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu. SoloStar.

Preparat Lantus jest przezroczystym, bezbarwnym roztworem.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Cukrzyca u dorostych, mtodziezy i dzieci od 6 lat, wymagajaca leczenia insuling.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Moc preparatu jest wyrazona w jednostkach. Jednostki te odnosza si¢ do preparatu Lantus i nie sg tym
samym co jednostki migdzynarodowe lub jednostki wyrazajace moc innych analogdéw insuliny (patrz

punkt 5.1).

Lantus zawiera insuling glargine, analog insuliny o przedtuzonym okresie dziatania. Preparat
przeznaczony jest do stosowania raz na dobg, o dowolnej, ale zawsze o tej samej porze.

Dawkowanie oraz porg stosowania preparatu Lantus nalezy ustali¢ indywidualnie. U pacjentow
z cukrzyca typu 2 lek mozna stosowac rowniez w skojarzeniu z doustnymi lekami
przeciwcukrzycowymi.

Dzieci

Skuteczno$¢ 1 bezpieczenstwo stosowania preparatu Lantus u dzieci wykazano jedynie w przypadku
podawania leku wieczorem.

Ze wzgledu na ograniczone doswiadczenie kliniczne nie przeprowadzono badan skutecznosci i
bezpieczenstwa stosowania leku u dzieci ponizej 6 lat.

Zmiana innych preparatéw insuliny na preparat Lantus

Po zmianie schematu dawkowania z zastosowaniem insuliny o posrednim czasie dziatania lub insuliny

o dtugim czasie dziatania na schemat z uzyciem preparatu Lantus moze by¢ konieczna zmiana dawki
dotychczas stosowanej insuliny oraz towarzyszacego leczenia przeciwcukrzycowego (dawka i czas
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podawania dodatkowych insulin zwyktych lub szybko dzialajacych analogdéw insuliny albo zmiana
dawki doustnych lekow przeciwcukrzycowych).

W celu zmniejszenia ryzyka wystapienia hipoglikemii w nocy lub we wczesnych godzinach rannych,
u pacjentdw, u ktorych nastgpuje zamiana dotychczasowego schematu leczenia insuling z insuliny
izofanowej (NPH) dwa razy na dobg na schemat stosowania preparatu Lantus raz na dobg nalezy
zmniejszy¢ dotychczasowa dawke dobowa insuliny o okoto 20%-30% w ciagu pierwszych tygodni
leczenia. W okresie pierwszych tygodni po zmianie schematu leczenia zmniejszenie dawki dobowej
insuliny powinno by¢ wyréwnane, przynajmniej czg¢Sciowo, przez zwigkszenie dawki insuliny
podawanej bezposrednio przed positkami. Po tym okresie nalezy indywidualnie ustali¢ schemat
leczenia.

Podobnie jak w przypadku innych analogéw insuliny, u pacjentow, ktdrzy otrzymywali duze dawki
insuliny ze wzgledu na wystgpowanie przeciwciat przeciw insulinie ludzkiej, po zastosowaniu
preparatu Lantus moze nastapi¢ poprawa reakcji na insuling.

Zaleca sig $ciste kontrolowanie parametrow metabolicznych w okresie zmiany leku oraz przez
pierwsze tygodnie stosowania nowego schematu leczenia.

W miarg poprawy parametrow metabolicznych i zwigkszonej wrazliwosci na insuling moze by¢
konieczna dalsza korekta dawkowania. Weryfikacja dawki insuliny moze okazac si¢ takze niezbgdna
w przypadku zmiany masy ciata pacjenta, jego trybu zycia, zmiany pory stosowania insuliny lub
wystapienia innych okoliczno$ci, ktore moga mie¢ wplyw na czgstos¢ wystepowania hipoglikemii lub
hiperglikemii (patrz punkt 4.4).

Sposob podawania

Preparat podaje si¢ podskornie.

Nie nalezy podawac preparatu Lantus dozylnie, gdyz przedtuzone dzialanie preparatu zalezy od
podania go do tkanki podskornej. Dozylne wstrzyknigcie preparatu Lantus moze spowodowac
wystapienie cigzkiej hipoglikemii.

Nie stwierdzono klinicznie istotnych réznic dotyczacych stezenia insuliny lub glukozy w surowicy
krwi po wstrzyknigciu preparatu podskornie w powloki brzuszne, migsien naramienny lub udo.
Kolejne miejsca wstrzyknigcia nalezy zmienia¢ w obrebie okreslonego pola wstrzykiwania preparatu.
Preparatu Lantus nie wolno miesza¢ z innymi preparatami insuliny ani rozciencza¢. Mieszanie lub
rozcienczanie moze wptyna¢ na zmiang profilu dziatania preparatu, ponadto mieszanie insulin moze

spowodowa¢ wytracanie si¢ osadu.

Przed uzyciem wstrzykiwacza SoloStar nalezy dokladnie przeczytac¢ instrukcjg uzycia wstrzykiwacza
zawarta w ulotce dla pacjenta (patrz punkt 6.6).

Ze wzgledu na ograniczone do$wiadczenie kliniczne nie okre$lono skutecznosci i bezpieczenstwa
stosowania preparatu Lantus w nastgpujacych grupach pacjentow: pacjenci z zaburzona czynno$cia
watroby, pacjenci z umiarkowanym lub ci¢zkim zaburzeniem czynnos$ci nerek (patrz punkt 4.4).

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na insuling glargine lub ktérakolwiek substancj¢ pomocnicza zawarta w preparacie,
patrz punkt 6.1.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Preparat Lantus nie jest lekiem z wyboru do leczenia kwasicy ketonowej. W takich przypadkach
nalezy podawa¢ dozylnie zwykta (regular) insuling ludzka.
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Bezpieczenstwo stosowania i skutecznos$¢ preparatu Lantus zostala wykazana dla mtodziezy i dzieci
powyzej 6 lat.

Ze wzgledu na ograniczone doswiadczenie kliniczne nie okreslono skutecznosci i bezpieczenstwa
stosowania preparatu u dzieci ponizej 6 lat, u pacjentéw z zaburzona czynno$cia watroby oraz u
pacjentéw z umiarkowanym lub cigzkim zaburzeniem czynnosci nerek (patrz punkt 4.2.).

U pacjentéw z zaburzona czynnoscia nerek zapotrzebowanie na insuling moze by¢ zmniejszone
wskutek wolniejszego metabolizmu insuliny. Réwniez u 0s6b w podesztym wieku postepujace
pogorszenie czynno$ci nerek moze prowadzi¢ do zmniejszania zapotrzebowania na insuling.

U pacjentéw z cigzkim zaburzeniem czynnos$ci watroby zapotrzebowanie na insuling moze by¢
zmniejszone z powodu zmniejszonego procesu glukoneogenezy oraz z powodu zaburzen metabolizmu
insuliny.

Jezeli wyniki pomiaru stgzenia glukozy wskazuja na mala skuteczno$¢ leczenia lub, jezeli u pacjenta
wystegpuje sktonnos¢ do hiperglikemii lub hipoglikemii, nalezy najpierw sprawdzi¢, czy pacjent
przestrzega zaleconego schematu leczenia, gdzie i w jaki sposob wstrzykiwany jest preparat, a takze
uwzglednié inne, istotne dla skutecznos$ci leczenia czynniki, a dopiero nastgpnie rozwazy¢
zweryfikowanie dawkowania insuliny.

Zmiana na inny typ insuliny lub insuling innego pochodzenia powinna odbywac si¢ pod Scista kontrola
lekarska i moze wymaga¢ zmiany dawki.

Hipoglikemia

Czas wystgpowania hipoglikemii zalezy od profilu dziatania stosowanych insulin i moze ulec zmianie
po weryfikacji schematu leczenia. Ze wzgledu na bardziej stabilny profil insulinemii podczas
stosowania preparatu Lantus, mozna spodziewa¢ si¢ ograniczenia wystepowania hipoglikemii w
godzinach nocnych, ale czgstszego wystepowania hipoglikemii we wczesnych godzinach rannych.

Szczegodlnie wnikliwa obserwacj¢ oraz monitorowanie glikemii zaleca si¢ u pacjentéw, u ktoérych
wystapienie hipoglikemii moze mie¢ szczegdlne znaczenie kliniczne (chorzy z istotnym zwg¢zeniem
tetnic wiencowych i chorobg naczyniowa mozgu — zagrozenie komplikacjami kardiologicznymi lub
moézgowymi spowodowanymi hipoglikemia), jak rowniez u pacjentéw z retinopatia proliferacyjna,
szczegoblnie jesli nie stosowano u nich fotokoagulacji (ryzyko przejsciowej utraty wzroku zwiazanej z
hipoglikemig).

Pacjenci powinni by¢ poinformowani o tym, ze objawy zapowiadajace hipoglikemi¢ moga by¢ mniej
wyraziste. U niektorych pacjentdow objawy zapowiadajace hipoglikemi¢ moga by¢ zmienione, stabiej
zaznaczone, badz moga w ogodle nie wystapi¢. Naleza do nich pacjenci:

u ktorych uzyskano lepsza kontrolg glikemii,

u ktorych hipoglikemia rozwija sig¢ stopniowo,

w podesztym wieku,

u ktorych nastapita zamiana insuliny zwierzgcej na insuling ludzka,

u ktorych wystepuje neuropatia uktadu autonomicznego,

z wieloletnig cukrzyca,

z zaburzeniami psychicznymi,

stosujacych jednoczesnie inne leki o podobnym dziataniu (patrz punkt 4.5).

W wymienionych sytuacjach moze dojs¢ do cigzkiej hipoglikemii (niekiedy z utrata przytomnosci),
zanim pacjent uswiadomi sobie jej wystapienie.

Wydluzone dziatanie podanej podskornie insuliny glargine moze opdznia¢ ustapienie hipoglikemii.

Prawidlowe lub obnizone warto$ci ste¢zenia hemoglobiny glikowanej wskazywa¢ moga na mozliwo$¢
wystepowania (zwlaszcza w porze nocnej) nawracajacej, nierozpoznanej hipoglikemii.
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Przestrzeganie przez pacjenta zalecen dotyczacych dawkowania leku oraz diety, wtasciwe podawanie
insuliny oraz obserwacja objawdw poczatkowych hipoglikemii maja podstawowe znaczenie dla
zmniejszenia ryzyka jej wystapienia. Czynniki zwigkszajace zagrozenie wystapienia hipoglikemii
wymagaja prowadzenia szczegolnie Scistej kontroli metabolicznej cukrzycy i moga powodowaé
konieczno$¢ skorygowania stosowanej dawki insuliny. Do czynnikéw zwigkszajacych ryzyko
wystapienia hipoglikemii naleza:

zmiana miejsca wstrzykiwania leku,

poprawa wrazliwo$ci na insuling (np. usunigcie czynnikow wywotujacych stres),

inny niz zwykle, intensywniejszy lub dluzszy wysitek fizyczny,

wspotistniejace inne choroby lub objawy chorobowe (np. wymioty, biegunka),
nieprzestrzeganie zasad dotyczacych przyjmowania positkow,

opuszczenie positku,

spozycie alkoholu,

niektore nie wyrownane zaburzenia endokrynologiczne (np. niedoczynnos$¢ tarczycy,
niedoczynnos¢ przedniego plata przysadki mozgowej, niewydolnos¢ kory nadnerczy),

. jednoczesne stosowanie niektorych innych lekow.

Wspélistniejace choroby

Wspotistniejace choroby wymagaja intensywnej kontroli metabolicznej. W wielu przypadkach
wskazane jest wykonanie badania moczu na obecno$¢ cial ketonowych i czgsto konieczne jest
zwigkszenie dawki insuliny, gdyz zapotrzebowanie na insuling w takich sytuacjach zwykle wzrasta.
Pacjenci z cukrzyca typu 1, jesli sa w stanie spozywac tylko niewielkie ilosci pokarmow lub
pokarméw w ogole nie przyjmuja (maja wymioty itp.) powinni przyjmowac regularnie chociazby mate
ilosci weglowodandw, jako Ze nie wolno nigdy catkowicie zrezygnowac z podawania insuliny.

Postepowanie ze wstrzykiwaczem

Przed uzyciem wstrzykiwacza SoloStar nalezy doktadnie przeczytaé¢ instrukcje uzycia zawarta w
ulotce dla pacjenta. Wstrzykiwacza SoloStar nalezy uzywac zgodnie z instrukcja uzycia (patrz punkt
6.6).

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Wiele substancji ma wptyw na metabolizm glukozy. Ich przyjmowanie moze wymaga¢ zmiany dawki
insuliny glargine.

Do substancji, ktore moga nasila¢ dziatanie hipoglikemizujace insuliny (zmniejszy¢ stezenie glukozy
we krwi) i tym samym zwigksza¢ mozliwos¢ wystapienia hipoglikemii naleza: doustne leki
przeciwcukrzycowe, inhibitory konwertazy angiotensyny, dizopiramid, fibraty, fluoksetyna, inhibitory
monoaminooksydazy, pentoksyfilina, propoksyfen, salicylany i sulfonamidy.

Do substancji, ktore moga zmniejszaé dziatanie hipoglikemizujace insuliny naleza: kortykosteroidy,
danazol, diazoksyd, leki moczopedne, glukagon, izoniazyd, estrogeny i progestageny, pochodne
fenotiazyny, somatropina, leki sympatykomimetyczne (np. adrenalina, salbutamol, terbutalina),
hormony tarczycy, nietypowe leki przeciwpsychotyczne (np. klozapina, olanzapina) i inhibitory
proteazy.

Leki beta-adrenolityczne, klonidyna, sole litu lub alkohol moga zar6wno nasila¢, jak i ostabiac¢
dziatanie hipoglikemizujace insuliny. Pentamidyna spowodowa¢ moze hipoglikemig, po ktorej
niekiedy moze nastapi¢ hiperglikemia.

Pod wplywem lekéw sympatykolitycznych, takich jak leki beta-adrenolityczne, klonidyna,

guanetydyna i rezerpina wyréwnawcze reakcje adrenergiczne moga by¢ zmniejszone lub moga wcale
nie wystapic.
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4.6 Cigzailaktacja

Cigza

Dotychczas nie ma danych klinicznych dotyczacych zastosowania preparatu u kobiet w ciazy w
kontrolowanych badaniach klinicznych. Ograniczona liczba ekspozycji podczas ciazy z danych
monitorowania po wprowadzeniu produktu do obrotu nie wykazuje wystgpowania dziatan
niepozadanych po zastosowaniu insuliny glargine na przebieg ciazy lub na zdrowie ptodu i
noworodka. Dotychczas nie sa dostepne inne odpowiednie dane epidemiologiczne.

Badania na zwierzgtach nie wykazaty bezposredniego szkodliwego dziatania na przebieg ciazy,
rozw0j zarodka lub ptodu, pordd lub rozwéj noworodka (patrz punkt 5.3).

Dostepne dane kliniczne sa niewystarczajace, aby wykluczy¢ ryzyko. W razie potrzeby mozna
rozwazy¢ stosowanie preparatu Lantus podczas ciazy.

Dla pacjentek z cukrzyca istniejaca przed ciaza lub u pacjentek z cukrzyca cigzarnych, szczegolnie
wazna jest kontrola glikemii i utrzymanie prawidtowych parametréw wyréwnania metabolicznego
cukrzycy przez caty okres ciazy. W pierwszym trymestrze ciazy zapotrzebowanie na insuling ulega na
0g6t zmniejszeniu, natomiast w drugim i trzecim trymestrze wzrasta. Bezposrednio po porodzie
zapotrzebowanie na insuling szybko maleje (wzrasta ryzyko wystapienia hipoglikemii). Duze
znaczenie ma w tym okresie kontrola poziomu glukozy we krwi.

Laktacja
U kobiet karmiacych dawkowanie insuliny i dieta moga wymagaé¢ zmian.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obslugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Zdolno$¢ do koncentracji i szybkos$¢ reakcji pacjentdow z cukrzyca moze ulec uposledzeniu

w nastegpstwie hipoglikemii lub hiperglikemii oraz z powodu pogorszenia widzenia. Stwarza to
zagrozenie w sytuacjach, gdy zachowanie tej zdolnosci jest szczeg6lnie istotne (np. prowadzenie
samochodu lub obstugiwanie urzadzenia mechanicznego w ruchu).

Pacjenta nalezy poinformowac¢, ze powinien podja¢ dziatania zapobiegajace wystapieniu hipoglikemii
w czasie prowadzenia samochodu. Ma to szczegolne znaczenie u pacjentow, u ktoérych objawy
poczatkowe hipoglikemii nie wystgpuja lub wystgpuja w nieznacznym nasileniu oraz dla pacjentow, u
ktorych czgsto wystepuje hipoglikemia. W takich przypadkach nalezy rozwazy¢ czy prowadzenie
pojazdow lub obstugiwanie urzadzen mechanicznych przez pacjenta jest wskazane.

4.8 Dzialania niepozadane

Hipoglikemia jest najczgSciej wystgpujacym dziataniem niepozadanym w leczeniu insulina, moze
wystapi¢, gdy dawka insuliny jest zbyt duza w stosunku do zapotrzebowania.

Wymienione ponizej dziatania niepozadane opisane w badaniach klinicznych zostaty podane wedtug
klasyfikacji uktadow narzadowych i wedtug czgstosci wystgpowania (bardzo czgsto: >1/10; czgsto:
>1/100, <1/10; niezbyt czesto: >1/1000, <1/100; rzadko: >1/10 000, <1/1000; bardzo rzadko: <1/10
000).

W obrgbie kazdej grupy o okreslonej czgstosci wystepowania objawy niepozadane sa wymienione
zgodnie ze zmniejszajacym si¢ nasileniem.

Zaburzenia metabolizmu i odzywiania
Bardzo czgsto: hipoglikemia.

Cigzka hipoglikemia, zwlaszcza nawracajaca, moze prowadzi¢ do cigzkich uszkodzen
neurologicznych. Dhugotrwata cigzka hipoglikemia moze stanowi¢ zagrozenie zycia.

49



U wielu pacjentéw objawy podmiotowe i przedmiotowe neuroglikopenii sa poprzedzone przez objawy
wyrownawcze ze strony uktadu adrenergicznego. Na og6t, im wigksze 1 szybsze jest obnizenie
stezenia glukozy we krwi, tym objawy te sa bardziej zaznaczone.

Zaburzenia ukladu immunologicznego

Rzadko: reakcje nadwrazliwosci.

Reakcje nadwrazliwo$ci typu wczesnego na insuling wystepuja rzadko. Tego typu reakcjom na
insuling (w tym na insuling glargine) lub na substancje pomocnicze moga towarzyszy¢ uogoélnione
reakcje skorne, obrzgk naczynioruchowy, skurcz oskrzeli, hipotonia oraz wstrzas i moga stanowi¢ one
zagrozenie dla zycia.

Stosowanie insuliny moze by¢ przyczyna powstawania przeciwcial przeciwko insulinie.
Wystepowanie przeciwcial o krzyzowej reakcji w stosunku do insuliny ludzkiej oraz insuliny glargine
obserwowano w badaniach klinicznych z ta sama czgstotliwoscia w grupach pacjentow otrzymujacych
insuling NPH jak i u pacjentéw otrzymujacych insuling glargine. W rzadkich przypadkach obecnosé¢
przeciwcial stwarza konieczno$¢ zmiany dawki insuliny w celu zmniejszenia tendencji do
wystepowania hiperglikemii lub hipoglikemii.

Zaburzenia ukladu nerwowego

Bardzo rzadko: zaburzenie smaku.

Zaburzenia oka

Rzadko: zaburzenia widzenia.

Znaczne zmiany stg¢zenia glukozy we krwi moga powodowac przemijajace zaburzenia widzenia,
spowodowane zmianami turgoru oraz wskaznika refrakcji soczewki.

Rzadko: retinopatia.

Dlugotrwata poprawa kontroli glikemii zmniejsza ryzyko progresji retinopatii cukrzycowe;j. Jednakze
intensyfikacja leczenia insulina z nagla poprawa kontroli glikemii moze wiazac¢ si¢ z przemijajacym
nasileniem retinopatii cukrzycowe;j. U pacjentdw z retinopatia proliferacyjna, szczeg6lnie u oséb nie
leczonych metoda fotokoagulacji, cigzka hipoglikemia moze sta¢ si¢ przyczyna przemijajacej §lepoty.
Zaburzenia skory i tkanki podskdrnej

Podobnie jak w przypadku stosowania innych rodzajow insulin, moze wystapi¢ lipodystrofia w
miejscu wstrzyknigcia, ktéra opoéznia miejscowe wchtanianie insuliny. Ciagle zmiany miejsca
wstrzykiwan w ramach okre§lonego obszaru moga zapobiec lub zmniejszy¢ wystgpowanie takich
reakcji.

Czgsto: lipohipertrofia.

Niezbyt czesto: lipoatrofia.

Zaburzenia mig¢Sniowo-szkieletowe i tkanki lacznej

Bardzo rzadko: bole migSniowe.

Zaburzenia ogélne i stany w miejscu podania

Czesto: odczyny w miejscu wstrzyknigcia.

W miejscu wstrzyknigcia moze wystapic¢: zaczerwienienie, bol, §wiad, pokrzywka, obrzeki Iub stan

zapalny. Wigkszo$¢ odczyndéw w miejscu wstrzyknigcia preparatow insuliny ustgpuje zwykle w ciagu
kilku dni lub kilku tygodni.
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Rzadko: obrzek.
Insulina moze powodowac¢ rzadko zatrzymanie sodu w organizmie i obrzeki, szczegélnie gdy
wczesniej wystepujace zaburzenia metaboliczne zostaly wyrdownane intensywna insulinoterapia.

Dzieci

W wigkszos$ci przypadkow profil bezpieczenstwa u pacjentow w wieku < 18 lat jest podobny do
profilu bezpieczenstwa u pacjentow w wieku > 18 lat.

Raporty dotyczace dzialan niepozadanych, otrzymywane podczas statego nadzoru nad
monitorowaniem bezpieczenstwa farmakoterapii po wprowadzeniu leku do obrotu, zawieraja
doniesienia o stosunkowo czgstszym wystepowaniu standw w miejscu wstrzyknigcia (bol w miejscu
wstrzyknigcia, odczyn w miejscu wstrzyknigcia) i zaburzen skory (wysypka, pokrzywka) u pacjentow
w wieku < 18 lat w poro6wnaniu z pacjentami w wieku > 18 Iat.

Brak wynikoéw badan bezpieczenstwa stosowania leku u pacjentow w wieku ponizej 6 lat.

4.9 Przedawkowanie
Objawy

Przedawkowanie insuliny moze prowadzi¢ do cigzkiej hipoglikemii, niekiedy dlugotrwatej i
zagrazajacej Zyciu.

Postgpowanie w przedawkowaniu

Lagodne objawy hipoglikemii mozna leczy¢ podajac doustnie weglowodany. Moze zaj$¢ konieczno$¢
zmiany dawki insuliny, schematu przyjmowania positkow lub aktywnosci fizyczne;.

W cigzkiej hipoglikemii ze $piaczka, drgawkami lub zaburzeniami neurologicznymi nalezy poda¢
domigs$niowo lub podskdrnie glukagon lub dozylnie stezony roztwor glukozy. Pacjent powinien by¢
monitorowany mimo ustapienia objawow klinicznych hipoglikemii i otrzymac positek zawierajacy
weglowodany, poniewaz hipoglikemia moze nawroci¢, mimo oczywistej poprawy kliniczne;j.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wilasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki przeciwcukrzycowe. Insulina i jej analogi, preparaty dlugo
dziatajace. Kod ATC: A10AE04

Insulina glargine jest analogiem insuliny ludzkiej o stabej rozpuszczalnosci w obojgtnym pH.
Rozpuszcza si¢ catkowicie w kwasnym pH roztworu do wstrzykiwan preparatu Lantus (pH 4). Po
wstrzyknigciu do tkanki podskornej kwasny roztwor jest neutralizowany, powstaje mikroprecypitat, z
ktérego uwalniane w sposob ciagly mate ilosci insuliny glargine umozliwiaja utrzymanie na statym
poziomie przewidywalnego stezenia leku z przedtuzonym czasem dzialania.

Insulina glargine wykazuje bardzo podobne wlasciwosci do insuliny ludzkiej pod wzgledem kinetyki
wigzania z receptorem insuliny. Na podstawie dziatania za posrednictwem tego samego receptora
mozna wysnu¢ wniosek o podobienstwie dzialania insuliny glargine do dziatania insuliny ludzkiej.

Podstawowe dziatanie insuliny, takze insuliny glargine polega na regulowaniu metabolizmu glukozy.
Insulina i jej analogi zmniejszaja stezenie glukozy we krwi poprzez pobudzenie obwodowego zuzycia
glukozy, szczegolnie przez migsnie szkieletowe i tkanke ttuszczowa oraz poprzez hamowanie
wytwarzania glukozy w watrobie. Insulina hamuje lipoliz¢ w komérkach thuszczowych, hamuje
proteolizg bialek i nasila syntezg biatek.
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W badaniach z zakresu farmakologii klinicznej wykazano, ze po dozylnym podaniu insuliny glargine i
insuliny ludzkiej w takich samych dawkach uzyskuje si¢ rownie silne dziatanie. Podobnie jak w
przypadku wszystkich innych insulin, aktywno$¢ fizyczna i inne czynniki moga mie¢ wptyw na
przebieg dzialania insuliny glargine w czasie.

W badaniach przeprowadzonych metoda euglikemicznej klamry metabolicznej u 0séb zdrowych lub
pacjentéw z cukrzyca typu 1, poczatek dziatania insuliny glargine po podaniu podskérnym
wystepowat pozniej w porownaniu do ludzkiej insuliny NPH. Przebieg krzywej przedstawiajacej
stezenie insuliny glargine we krwi byl rtOwnomierny, bez szczytow stezenia, a czas trwania dziatania
byt wydhuizony.

Ponizszy wykres przedstawia wyniki badania w grupie pacjentow z cukrzyca.

Rycina 1. Profil aktywnos$ci insuliny u pacjentéw z cukrzycg typu 1

6
5
4 — - -
! = [nsulina glargine
37 ~— Insulina NPH

Wskaznik zuzycia glukozy*
(mg/kg/min)

0 10 20 4 30

Czas (godz.) po wstrzyknigciu s.c. f Koniec okresu obserwacji

* okreslono jako ilo$¢ glukozy podanej we wlewie dozylnym dla utrzymania statego stezenia glukozy
w surowicy (wartosci srednie w odstgpach godzinnych).

Dhuzszy czas dziatania insuliny glargine jest bezposrednio zwiazany z mniejsza szybkoscia jej
wchtaniania i uzasadnia podawanie leku raz na dobg¢. Czas dziatania insuliny i jej analogéw, takich jak
insulina glargine moze w duzym stopniu r6zni¢ si¢ pomigdzy poszczegolnymi osobami, a takze u
danej osoby.

W badaniu klinicznym stwierdzono, ze objawy hipoglikemii lub wyréwnawczych odpowiedzi
hormonow przeciwregulacyjnych byly podobne po podaniu dozylnym insuliny glargine oraz insuliny
ludzkiej, zard6wno u zdrowych ochotnikéw, jak i u pacjentéw z cukrzyca typu 1.

5.2 Wilasciwosci farmakokinetyczne

Po podaniu podskérnym insuliny glargine zdrowym ochotnikom i pacjentom z cukrzyca, st¢zenia
insuliny w surowicy krwi wskazywaly na wolniejsze i znacznie bardziej wydhuzone wchtanianie oraz
brak szczytu st¢zenia w porownaniu do ludzkiej insuliny NPH. Stgzenia w surowicy krwi byty zgodne
z profilem aktywno$ci farmakodynamicznej insuliny glargine. Powyzsza rycina przedstawia profile

aktywnosci insuliny glargine oraz insuliny NPH w czasie.

Przy wstrzykiwaniu insuliny glargine raz na dobg stan rownowagi stezen uzyskuje si¢ po 2—4 dniach
od podania pierwszej dawki.

Po podaniu dozylnym okres poltrwania insuliny glargine oraz insuliny ludzkiej byty porownywalne.
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Insulina glargine rozktadana jest w organizmie ludzkim czesciowo w tkance podskornej — degradacji
ulega koficowa cze$¢ tancucha beta, zawierajaca grupg karboksylowa. Powstaja przy tym czynne
metabolity insulina 21*-Gly oraz insulina 21*-Gly-des-30°-Thr. W osoczu krwi wystepuje rowniez nie
zmieniona insulina glargine oraz produkty rozktadu.

Na podstawie przeprowadzonych badan klinicznych ustalono, ze bezpieczenstwo i skuteczno$é
dziatania insuliny glargine nie zalezy od wieku i plci pacjentow.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie
Wyniki nieklinicznych badan ogdlnych, wlasciwosci farmakologicznych, badan toksycznosci

przewleklej, a takze badan wpltywu na reprodukcje, genotoksycznos¢ i karcynogennos$¢ nie wykazaty
szczegolnego zagrozenia dla ludzi.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Chlorek cynku
meta-krezol

glicerol

kwas solny
wodorotlenek sodu
woda do wstrzykiwan.

6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne

Nie wolno miesza¢ preparatu Lantus z innymi produktami leczniczymi.

6.3  OKkres trwaloSci

3 lata.

Okres trwalos$ci wstrzykiwacza po pierwszym uzyciu: produkt moze by¢ przechowywany
maksymalnie 4 tygodnie w temperaturze nie przekraczajacej 25°C. Nie przechowywac¢ w lodowce.
Chroni¢ wstrzykiwacz przed $wiattem.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci przy przechowywaniu

Nieotwarte:

Przechowywac w lodowce (2°C - 8°C). Wstrzykiwacz przechowywac w zewngtrznym opakowaniu
kartonowym w celu ochrony przed przed $wiattem.

Nie zamraza¢. Podczas przechowywania unika¢ bezposredniego kontaktu wstrzykiwacza z

zamrazalnikiem lub z pojemnikami zawierajacymi substancja zamrazajaca.

Przed pierwszym uzyciem wstrzykiwacz nalezy przechowac przez 1 do 2 godzin w temperaturze
pokojowe;j.

Uzywane:
W celu zapoznania si¢ z warunkami przechowywania, patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Wktad do wstrzykiwacza o pojemnosci 3 ml (ze szkla bezbarwnego typu 1) z czarnym ttokiem (z
gumy bromobutylowej) a z drugiej strony korkiem (z gumy bromobutylowej lub z gumy
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bromobutylowej i warstwy poliizoprenu), otoczonym nasadka (aluminiowa). Wklad umieszczony jest
w jednorazowym wstrzykiwaczu. Igly nie sa dotaczone do opakowania.

Opakowania zawieraja 1, 3, 4, 5, 6, 8, 9 lub 10 wstrzykiwaczy. Nie wszystkie rodzaje opakowan
musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6 Szczegolne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Przed pierwszym uzyciem wstrzykiwacz nalezy przechowac przez 1 do 2 godzin w temperaturze
pokojowe;.

Przed uzyciem wkladu nalezy go obejrzec i tylko wtedy zastosowaé, gdy roztwor jest przezroczysty,
bezbarwny, nie stwierdza si¢ w nim zadnych czastek statych a konsystencja roztworu jest zblizona do
konsystencji wody. Preparat Lantus jest roztworem i1 nie wymaga dodania rozpuszczalnika przed
uzyciem.

Nie napetnia¢ ponownie zuzytych wstrzykiwaczy.

Ze wzgledu na ryzyko przenoszenia chorob, wstrzykiwacz jest przeznaczony tylko dla jednego
pacjenta.

Postepowanie ze wstrzykiwaczem

Przed uzyciem wstrzykiwacza SoloStar nalezy uwaznie przeczyta¢ instrukcje uzycia zawarta w
ulotce dla pacjenta.

Nasadka wstrzykiwacza

Pojemnik z igtg (nie dotaczany)

Wstrzykiwacz

| | o OkienkoI
Uszczelka ochronna |_ Pojemnik z |nsu||na| wskaznika dawki
N i s =
m——E—. 7 Wewnetrzna xs & 2 8 ¥ ¥ Qi —
ewnetrzna ostona
ostona igly Pokretlo nastawienia | | Przycisk
igty Igta Gumowa uszczelka dawkil | podania
dawki
Schemat budowy wstrzykiwacza

Wazne informacje dotyczace uzywania wstrzykiwacza SoloStar:

o Przed kazdym uzyciem wstrzykiwacza nalezy ostroznie zatozy¢ nowa igle i wykonac test
bezpieczenstwa. Nalezy uzywac tylko igiet przeznaczonych do stosowania ze wstrzykiwaczem
SoloStar.

. Nalezy zachowac¢ ostrozno$¢ aby unikna¢ przypadkowego uktucia igla i przeniesienia
zakazenia.

. Jezeli wstrzykiwacz SoloStar jezeli uszkodzony lub nie dziata prawidlowo nie nalezy go
uzywac.

o Nalezy posiada¢ zapasowy wstrzykiwacz SoloStar na wypadek zagubienia lub uszkodzenia

wstrzykiwacza aktualnie uzywanego.
Przechowywanie

Nalezy sprawdzi¢ punkt 6.4 w celu zapoznania si¢ z warunkami przechowywania wstrzykiwacza
SoloStar.

Jezeli wstrzykiwacz SoloStar jest przechowywany w lodowce, nalezy go wyja¢ na 1 do 2 godzin przed
wstrzyknigciem, aby ogrzat si¢. Wstrzykiwanie zimnego roztworu insuliny jest bardziej bolesne.

Zuzytych wstrzykiwaczy nalezy pozbywac si¢ w sposob okreslony przez lokalne wiadze.
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Postepowanie ze wstrzykiwaczami

Wstrzykiwacz SoloStar nalezy chroni¢ przed kurzem i zabrudzeniem.

Wstrzykiwacz SoloStar mozna wyciera¢ z zewnatrz za pomoca wilgotnej szmatki.

Nie nalezy moczy¢, my¢ lub smarowaé wstrzykiwacza, gdyz moze to prowadzi¢ do jego uszkodzenia.
Wstrzykiwacz SoloStar zostat opracowany tak, aby wstrzykiwac lek doktadnie i bezpiecznie. Nalezy
obchodzi¢ si¢ z nim ostroznie. Nalezy unika¢ sytuacji, w ktorych wstrzykiwacz SoloStar mogtby ulec
uszkodzeniu. Jesli wstrzykiwacz mogt zosta¢ uszkodzony, nalezy uzy¢ nowego wstrzykiwacza
SoloStar.

Punkt 1.  Kontrola insuliny

Nalezy sprawdzi¢ na etykiecie wstrzykiwacza, czy zawiera wlasciwa insuling. Wstrzykiwacz Lantus
SoloStar jest koloru szarego z fioletowym przyciskiem podania insuliny. Po zdjgciu nasadki
wstrzykiwacza nalezy sprawdzi¢ rowniez wyglad insuliny: roztwoér insuliny musi by¢ przejrzysty,
bezbarwny, bez widocznych czastek statych oraz powinien mie¢ konsystencj¢ podobna do wody.
Punkt 2.  Zakladanie igly

Wolno stosowac¢ jedynie igly przeznaczone do uzycia ze wstrzykiwaczem SoloStar.

Do kazdego wstrzyknigcia nalezy uzy¢ nowej igly. Po zdjgciu nasadki wstrzykiwacza igle nalezy
starannie zatozy¢ bezposrednio na wstrzykiwacz.

Punkt 3.  Test bezpieczenstwa

Przed kazdym wstrzyknigciem nalezy wykonac¢ test bezpieczenstwa, aby upewnic sig, ze wstrzykiwacz
wraz z igla dziata prawidtowo i aby pozby¢ si¢ pecherzykdéw powietrza.

Ustawi¢ wskaznik dawki na ,,2”.
Zdja¢ zewnetrzna i wewngtrzna ostong igly.

Trzymajac wstrzykiwacz pionowo z igla skierowana ku gorze delikatnie uderza¢ palcem w pojemnik z
insuling tak, aby wszystkie pecherzyki powietrza przesunety si¢ w kierunku igty.

Nastepnie nacisnac¢ do oporu przycisk podania dawki insuliny.

Pojawienie si¢ insuliny na koncu igly §wiadczy o sprawnosci wstrzykiwacza i igly.

Jesli na koncu igly nie pojawi sig insulina, nalezy powtorzy¢ czynnosci opisane w punkcie 3. do
momentu az insulina pojawi si¢ na koncu igty.

Punkt 4. Ustawianie dawki insuliny

Dawke mozna ustawia¢ z doktadnos$cia do 1 jednostki, w zakresie od minimum 1 jednostki do
maksimum 80 jednostek. Jezeli wymagana dawka jest wigksza niz 80 jednostek, nalezy podac ja w

dwoch lub wigeej wstrzyknigciach.

Po wykonaniu testu bezpieczenstwa wskaznik dawki powinien wskazywac ,,0”. Nastgpnie nalezy
wybra¢ dawke.

Punkt5.  Wstrzykiwanie dawki insuliny

Lekarz powinien poinformowac¢ pacjenta o technice wstrzykiwania.
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Igle nalezy wkiu¢ pod skore.

Nacisna¢ przycisk podania dawki do oporu. Przed wyjeciem igly ze skory przytrzymac przycisk

podania przez 10 sekund. Zapewni to, ze cata dawka insuliny zostata wstrzyknigta.

Punkt 6. Usuwanie igly

Po kazdej iniekcji iglg nalezy zdja¢ ze wstrzykiwacza i wyrzucic ja. Postgpowanie takie chroni przed

zanieczyszczeniem insuliny i(lub) zakazeniem, zapobiega tez ewentualnemu zapowietrzeniu badz

zatkaniu igly 1 wyciekiem insuliny z pojemnika. Uzywanych igiel nie wolno stosowaé ponownie.

Podczas zdejmowania i pozbywania si¢ igly nalezy zachowac szczegdlna ostrozno$¢. Postgpowanie

zgodnie z zaleceniami dotyczacymi bezpiecznego usuwania i wyrzucania igiet (np. technika

zaktadania ostony igly) zmniejszy ryzyko przypadkowego uklucia i przeniesienia zakazenia.

Natozy¢ nasadkeg na wstrzykiwacz.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH, D-65926 Frankfurt am Main, Niemcy

8. NUMER(-Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/00/134/030-037

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/ DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia: 9 czerwiec 2000
Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 9 czerwiec 2005

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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ANEKS II
WYTWORCA(Y) SUBSTANCJI BIOLOGICZNIE CZYNNEJ
ORAZ WYTWORCA(Y) ODPOWIEDZIALNY(I) ZA
ZWOLNIENIE SERII

WARUNKI POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU
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A.  WYTWORCA(Y) SUBSTANCJI BIOLOGICZNIE CZYNNEJ ORAZ WYTWORCA(Y)
ODPOWIEDZIALNY(I) ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytworcy(éw) substanciji biologicznie czvnnej(ych)

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
Industriepark Hochst
Briiningstrafle 50

D-65926 Frankfurt am Main
Niemcy

Nazwa i adres wytworcy(ow) odpowiedzialnego(vch) za zwalnianie serii

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
Industriepark Hochst
Briiningstrafle 50

D-65926 Frankfurt am Main
Niemcy

B. WARUNKI POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
e  KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Produkt leczniczy wydawany na recepte.

. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO I
SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

Nie dotyczy.

o INNE WARUNKI

Okresowy raport o bezpieczenstwie produktu leczniczego obejmujacy okres 22 pazdziernik 2004-
21 pazdziernik 2006 bedzie ztozony w grudniu 2006. Kolejne okresowe raporty o bezpieczenstwie

produktu leczniczego beda ztozone zgodnie z prawem europejskim chyba, ze byltoby to inaczej
wymagane przez Komitet Naukowy ds. Produktéw Leczniczych Ludzkich (CHMP).
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ANEKS IIT

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH ORAZ
OPAKOWANIACH BEZPOSREDNICH

OPAKOWANIE ZEWNETRZNE

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lantus 100 jednostek/ml
Roztwor do wstrzykiwan w fiolce
Insulina glargine

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

1 ml roztworu zawiera 100 jednostek (co odpowiada 3,64 mg) insuliny glargine.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Substancje pomocnicze: chlorek cynku, m-krezol, glicerol, kwas solny, wodorotlenek sodu, woda do
wstrzykiwan.

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Roztwor od wstrzykiwan, 1 fiolka zawierajaca 5 ml
Roztwor od wstrzykiwan, 2 fiolki po 5 ml

Roztwér od wstrzykiwan, 5 fiolek po 5 ml
Roztwor od wstrzykiwan, 10 fiolek po 5 ml

[5.  SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Do podania podskornego.
Nalezy zapoznac sig z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Roztwér do wstrzykiwan musi by¢ klarowny i bezbarwny.

[8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin wazno$ci (miesiac/rok)
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| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Fiolki zamknigte:

Przechowywa¢ w lodowce.

Nie zamraza¢. Fiolke przechowywaé w zewngtrznym opakowaniu kartonowym w celu ochrony przed
Swiattem.

Po pobraniu pierwszej dawki insuliny z fiolki preparat moze by¢ przechowywany maksymalnie 4
tygodnie w temperaturze nie przekraczajacej 25°C. Przechowywaé w zewngtrznym
opakowaniu,kartonowym.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
D-65926 Frankfurt am Main, Niemcy

| 12. NUMER(Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/00/134/001 1 fiolka zawierajaca 5 ml
EU/1/00/134/002 2 fiolki po 5 ml
EU/1/00/134/003 5 fiolek po 5 ml
EU/1/00/134/004 10 fiolek po 5 ml

[13. NUMER SERII

Nr serii

|14. KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Lek wydaje si¢ na recepte.

[15.  INSTRUKCJA UZYCIA

| 16. INFORMACJA PODANA BRAJLEM

Lantus
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

FIOLKA

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA(I) PODANIA

Lantus 100 jednostek/ml
Roztwor do wstrzykiwan w fiolce
Insulina glargine

[2.  SPOSOB PODAWANIA

Do podania podskornego.

(3. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

Data pierwszego naklucia fiolki.....................

4.  NUMER SERII

Nr serii

5.  ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

5 ml

6. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH ORAZ
OPAKOWANIACH BEZPOSREDNICH

OPAKOWANIE ZEWNETRZNE

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lantus 100 jednostek/ml
Roztwor do wstrzykiwan w fiolce
Insulina glargine

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

1 ml roztworu zawiera 100 jednostek (co odpowiada 3,64 mg) insuliny glargine.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Substancje pomocnicze: chlorek cynku, m-krezol, glicerol, kwas solny, polisorbat 20, wodorotlenek
sodu, woda do wstrzykiwan.

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Roztwér od wstrzykiwan, 1 fiolka zawierajaca 10 ml

[5.  SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Do podania podskornego.
Nalezy zapozna¢ sig z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé¢ w miejscu niedostgpnym i niewidocznym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Roztwor do wstrzykiwan musi by¢ klarowny i bezbarwny.

[8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin wazno$ci (miesiac/rok)
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9.

WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Fiolki zamknigte:

Przechowywa¢ w lodowce.

Nie zamraza¢. Fiolke przechowywaé w zewngtrznym opakowaniu kartonowym w celu ochrony przed
Swiattem.

Po pobraniu pierwszej dawki insuliny z fiolki preparat moze by¢ przechowywany maksymalnie 4
tygodnie w temperaturze nie przekraczajacej 25°C. Przechowywaé w zewnetrznym opakowaniu
kartonowym.

10.

SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

[11.

NAZWA I ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
D-65926 Frankfurt am Main, Niemcy

[12.

NUMER(Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/00/134/012

[13.

NUMER SERII

Nr serii

[14.

KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Lek wydaje si¢ na recepte.

|15.

INSTRUKCJA UZYCIA

[ 16.

INFORMACJA PODANA BRAJLEM

Lantus
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

FIOLKA

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA(I) PODANIA

Lantus 100 jednostek/ml
Roztwér do wstrzykiwan w fiolce
Insulina glargine

[2.  SPOSOB PODAWANIA

Do podania podskoérnego

[3. TERMIN WAZNOSCI

Termin wazno$ci

Data pierwszego naktucia fiolki.....................

4.  NUMER SERII

Nr serii

5.  ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

10 ml

6. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH ORAZ
OPAKOWANIACH BEZPOSREDNICH

OPAKOWANIE ZEWNETRZNE

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lantus 100 jednostek/ml
Roztwér do wstrzykiwan we wkladzie
Insulina glargine

[2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

1 ml roztworu zawiera 100 jednostek (co odpowiada 3,64 mg) insuliny glargine.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Substancje pomocnicze: chlorek cynku, m-krezol, glicerol, kwas solny, wodorotlenek sodu, woda do
wstrzykiwan.

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Roztwor od wstrzykiwan, 1 wklad zawierajacy 3 ml
Roztwoér od wstrzykiwan, 3 wktady po 3 ml
Roztwor od wstrzykiwan, 4 wktady po 3 ml
Roztwér od wstrzykiwan, 5 wktadéw po 3 ml
Roztwor od wstrzykiwan, 6 wkitadoéw po 3 ml
Roztwoér od wstrzykiwan, 8 wktadéw po 3 ml
Roztwér od wstrzykiwan, 9 wktadow po 3 ml
Roztwor od wstrzykiwan, 10 wktadéw po 3 ml

[5. SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Do podania podskoérnego.

Wkiady do wstrzykiwaczy nalezy uzywaé ze wstrzykiwaczem do insuliny takim jak OptiPen lub z
innymi wstrzykiwaczami odpowiednimi dla wkladéw z insuling Lantus.

Nalezy zapoznac¢ si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niedostgpnym i niewidocznym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Roztwoér do wstrzykiwan musi by¢ klarowny i bezbarwny.
Jesli wstrzykiwacz do insuliny jest uszkodzony lub nie dziata prawidtowo (z powodu uszkodzen
mechanicznych) nie nalezy go uzywaé. Nalezy uzy¢ nowego wstrzykiwacza do insuliny.

67



[8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin wazno$ci (miesiac/rok)

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Wkiady zamknigte:

Przechowywa¢ w lodowce.

Nie zamraza¢. Wklad przechowywaé w zewngtrznym opakowaniu kartonowym w celu ochrony przed
$wiatlem.

Po pobraniu pierwszej dawki insuliny z wkladu preparat moze by¢ przechowywany maksymalnie 4
tygodnie w temperaturze nie przekraczajacej 25°C. Wstrzykiwacza z wkladem nie nalezy
przechowywaé w lodowce.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
D-65926 Frankfurt am Main, Niemcy

| 12. NUMER(Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/00/134/013 1 wktad zawierajacy 3 ml
EU/1/00/134/014 3 wktady po 3 ml
EU/1/00/134/005 4 wktady po 3 ml
EU/1/00/134/006 5 wktadow po 3 ml
EU/1/00/134/015 6 wktadow po 3 ml
EU/1/00/134/016 8 wktadow po 3 ml
EU/1/00/134/017 9 wktadow po 3 ml
EU/1/00/134/007 10 wktadoéw po 3 ml

[13. NUMER SERII

Nr serii

[14. KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Lek wydaje si¢ na recepte.
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[15. INSTRUKCJA UZYCIA

16. INFORMACJA PODANA BRAJLEM
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

WKLEAD

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA(I) PODANIA

Lantus 100 jednostek/ml
Roztwor do wstrzykiwan we wkladzie
Insulina glargine

[2.  SPOSOB PODAWANIA

Do podania podskoérnego. Do uzycia ze wstrzykiwaczem OptiPen.

[3.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (miesiac/rok)

4.  NUMER SERII

Nr serii

S. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

3ml

6. INNE
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA BLISTRACH LUB OPAKOWANIACH
FOLIOWYCH

TEKST NAPISU NA FOLIT ALUMINIOWEJ SLUZACEJ DO SZCZELNEGO ZAMKNIECIA
PRZEZROCZYSTEGO BLISTRA ZAWIERAJACEGO WKLAD

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

| 2. NAZWA PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

3.  TERMIN WAZNOSCI

4. NUMER SERII

[5. INNE

Po wlozeniu nowego wktadu z insuling do wstrzykiwacza:
Przed wstrzyknigciem pierwszej dawki insuliny, nalezy sprawdzi¢ czy wstrzykiwacz dziala
prawidtowo. Szczegodty dotyczace dzialania wstrzykiwacza podane sa w instrukcji obstugi.
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH ORAZ
OPAKOWANIACH BEZPOSREDNICH

OPAKOWANIE ZEWNETRZNE (wklad do wstrzykiwacza OptiClik)

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lantus 100 jednostek/ml
Roztwor do wstrzykiwan we wkladzie
Insulina glargine

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

1 ml roztworu zawiera 100 jednostek (co odpowiada 3,64 mg) insuliny glargine.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Substancje pomocnicze: chlorek cynku, m-krezol, glicerol, kwas solny, wodorotlenek sodu, woda do
wstrzykiwan.

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Roztwoér od wstrzykiwan, 1 wktad zawierajacy 3 ml
Roztwor od wstrzykiwan, 3 wktady po 3 ml
Roztwor od wstrzykiwan, 4 wktady po 3 ml
Roztwor od wstrzykiwan, 5 wkiadoéw po 3 ml
Roztwoér od wstrzykiwan, 6 wktadéw po 3 ml
Roztwér od wstrzykiwan, 8 wktadow po 3 ml
Roztwér od wstrzykiwan, 9 wktadéw po 3 ml
Roztwoér od wstrzykiwan, 10 wktadow po 3 ml

[5.  SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Do podania podskornego.
Wktady do wstrzykiwacza OptiClik nalezy uzywac tylko ze wstrzykiwaczem OptiClik.
Nalezy zapozna¢ si¢ z trescia ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywa¢ w miejscu niedostgpnym i niewidocznym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Roztwoér do wstrzykiwan musi by¢ klarowny i bezbarwny.
Jesli wstrzykiwacz OptiClik jest uszkodzony lub nie dziala prawidlowo (z powodu uszkodzen
mechanicznych) nie nalezy go uzywa¢é. Nalezy uzy¢ nowego wstrzykiwacza OptiClik.
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[8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin wazno$ci (miesiac/rok)

| 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Wkiady zamknigte:

Przechowywa¢ w lodowce.

Nie zamraza¢. Wklad przechowywaé w zewngtrznym opakowaniu kartonowym w celu ochrony przed
$wiatlem.

Po pobraniu pierwszej dawki insuliny z wkladu preparat moze by¢ przechowywany maksymalnie 4
tygodnie w temperaturze nie przekraczajacej 25°C. Wstrzykiwacza z wkladem nie nalezy
przechowywaé w lodowce.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
D-65926 Frankfurt am Main, Niemcy

| 12. NUMER(Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/00/134/022 1 wktad zawierajacy 3 ml
EU/1/00/134/023 3 wktady po 3 ml
EU/1/00/134/024 4 wktady po 3 ml
EU/1/00/134/025 5 wktadow po 3 ml
EU/1/00/134/026 6 wktadow po 3 ml
EU/1/00/134/027 8 wktadéw po 3 ml
EU/1/00/134/028 9 wktadow po 3 ml
EU/1/00/134/029 10 wktadow po 3 ml

[13. NUMER SERII

Nr serii

[14. KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Lek wydaje si¢ na recepte.
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[15. INSTRUKCJA UZYCIA

16. INFORMACJA PODANA BRAJLEM
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

WKLAD DO WSTRZYKIWACZA OPTICLIK

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA(I) PODANIA

Lantus 100 jednostek/ml
Roztwor do wstrzykiwan we wkladzie
Insulina glargine

[2.  SPOSOB PODAWANIA

Do podania podskornego. Do uzycia ze wstrzykiwaczem OptiClik.

[3.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (miesiac/rok)

4.  NUMER SERII

Nr serii

S. ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

3ml

6. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH ORAZ
OPAKOWANIACH BEZPOSREDNICH

OPAKOWANIE ZEWNETRZNE (WSTRZYKIWACZ OptiSet)

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lantus 100 jednostek/ml
Roztwor do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu
Insulina glargine

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

1 ml roztworu zawiera 100 jednostek (co odpowiada 3,64 mg) insuliny glargine.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Substancje pomocnicze: chlorek cynku, m-krezol, glicerol, kwas solny, wodorotlenek sodu, woda do
wstrzykiwan.

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Roztwoér do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu, OptiSet.
1 wstrzykiwacz po 3 ml

3 wstrzykiwacze po 3 ml

4 wstrzykiwacze po 3 ml

5 wstrzykiwaczy po 3 ml

6 wstrzykiwaczy po3 ml

8 wstrzykiwaczy po 3 ml

9 wstrzykiwaczy po 3 ml

10 wstrzykiwaczy po 3 ml

[5S.  SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Do podania podskornego.
Nalezy zapoznac si¢ z treScia ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé¢ w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Roztwoér do wstrzykiwan musi by¢ klarowny i bezbarwny.
Nalezy uzywac tylko igiet przeznaczonych do wstrzykiwacza OptiSet.
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WAZNE INFORMACIE

Zawsze przez uzyciem wstrzykiwacza OptiSet nalezy wzia¢ nows igle.

Zawsze przez wstrzyknigciem dawki insuliny stosujac wstrzykiwacz OptiSet nalezy wykonac test
bezpieczenstwa.

Przed pierwszym uzyciem wstrzykiwacza OptiSet nalezy przeczyta¢ cata ulotke dla pacjenta.

Nowe informacje dotyczace uzycia:
. Na wstrzykiwaczu jest wydrukowana nazwa insuliny.
. Pokretto nastawienia dawki insuliny moze by¢ obracane tylko w jednym kierunku.

8. TERMIN WAZNOSCI

Termin wazno$ci (miesiac/rok)

| 9.  WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Wstrzykiwacze nieuzywane:

Przechowywac¢ w lodowce.

Nie zamraza¢. Wstrzykiwacz przechowywa¢ w zewngtrznym opakowaniu kartonowym w celu
ochrony przed §wiattem.

Wstrzykiwacze uzywane moga by¢ przechowywane maksymalnie 4 tygodnie w temperaturze nie
przekraczajacej 25°C. Wstrzykiwaczy bedacych w uzyciu nie nalezy przechowywaé w lodowce.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WELASCIWE

| 11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
D-65926 Frankfurt am Main, Niemcy

[12. NUMER(Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/00/134/018 1 wstrzykiwacz zawierajacy 3 ml
EU/1/00/134/008 3 wstrzykiwacze po 3 ml
EU/1/00/134/009 4 wstrzykiwacze po 3 ml
EU/1/00/134/010 5 wstrzykiwaczy po 3 ml
EU/1/00/134/019 6 wstrzykiwaczy po3 ml
EU/1/00/134/020 8 wstrzykiwaczy po3 ml
EU/1/00/134/021 9 wstrzykiwaczy po3 ml
EU/1/00/134/011 10 wstrzykiwaczy po3 ml

[13. NUMER SERII

Nr serii
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[14.  KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Lek wydaje sig na recepte.

[15. INSTRUKCJA UZYCIA

| 16. INFORMACJA PODANA BRAJLEM

Lantus
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

OZNAKOWANIE WSTRZYKIWACZA (OptiSet)

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA(I) PODANIA

Lantus 100 jednostek/ml

Roztwor do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu
Insulina glargine

Do podania podskornego.

[2.  SPOSOB PODAWANIA

OptiSet

[3.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

4.  NUMER SERII

Nr serii

5.  ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

3ml

6. INNE
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH ORAZ
OPAKOWANIACH BEZPOSREDNICH

OPAKOWANIE ZEWNETRZNE (WSTRZYKIWACZ SoloStar)

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lantus 100 jednostek/ml
Roztwor do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu.
Insulina glargine

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(YCH)

1 ml roztworu zawiera 100 jednostek (co odpowiada 3,64 mg) insuliny glargine.

| 3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Substancje pomocnicze: chlorek cynku, m-krezol, glicerol, kwas solny, wodorotlenek sodu, woda do
wstrzykiwan.

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Roztwoér do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu. SoloStar
1 wstrzykiwacz po 3 ml

3 wstrzykiwacze po 3 ml

4 wstrzykiwacze po 3 ml

5 wstrzykiwaczy po 3 ml

6 wstrzykiwaczy po 3 ml

8 wstrzykiwaczy po 3 ml

9 wstrzykiwaczy po 3 ml

10 wstrzykiwaczy po 3 ml

[5S.  SPOSOB I DROGA(I) PODANIA

Do podania podskornego.
Nalezy zapoznac si¢ z treScia ulotki przed zastosowaniem leku.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEDOSTEPNYM I NIEWIDOCZNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé¢ w miejscu niedostepnym i niewidocznym dla dzieci.

| 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

Roztwoér do wstrzykiwan musi by¢ klarowny i bezbarwny.
Nalezy uzywac tylko igiet przeznaczonych do wstrzykiwacza SoloStar.

80



[8.  TERMIN WAZNOSCI

Termin wazno$ci (miesiac/rok)

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Nieotwarte:
Przechowywa¢ w lodowce (2°C - 8°C). Nie zamraza¢. Wstrzykiwacz przechowywaé w zewngtrznym
opakowaniu kartonowym w celu ochrony przed §wiattem.

Uzywane:
Po pierwszym uzyciu produkt moze by¢ przechowywany maksymalnie 4 tygodnie w temperaturze nie
przekraczajacej 25°C. Nie przechowywaé w lodowce. Chroni¢ wstrzykiwacz przed $wiattem.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

| 11. NAZWA 1 ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
D-65926 Frankfurt am Main, Niemcy

| 12. NUMER(Y) POZWOLENIA(N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/00/134/030 1 wstrzykiwacz zawierajacy 3 ml
EU/1/00/134/031 3 wstrzykiwacze po 3 ml
EU/1/00/134/ 032 4 wstrzykiwacze po 3 ml
EU/1/00/134/ 033 5 wstrzykiwaczy po 3 ml
EU/1/00/134/ 034 6 wstrzykiwaczy po3 ml
EU/1/00/134/ 035 8 wstrzykiwaczy po3 ml
EU/1/00/134/ 036 9 wstrzykiwaczy po3 ml
EU/1/00/134/ 037 10 wstrzykiwaczy po3 ml

[13. NUMER SERII

Nr serii

[14.  KATEGORIA DOSTEPNOSCI

Lek wydaje si¢ na recepte.

[15. INSTRUKCJA UZYCIA

| 16. INFORMACJA PODANA BRAJLEM

Lantus
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

OZNAKOWANIE WSTRZYKIWACZA (SoloStar)

| 1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO I DROGA(I) PODANIA

Lantus 100 jednostek/ml

Roztwor do wstrzykiwan we wstrzykiwaczu.
Insulina glargine

Do podania podskornego.

[2.  SPOSOB PODAWANIA

SoloStar

[3.  TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci

4.  NUMER SERII

Nr serii

5.  ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

3ml

6. INNE
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